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RESUMEN

SATURACION VENOSA CENTRAL DE OXIGENO Y DIFERENCIA ARTERIOVENOSA
DE CO2 COMO FACTOR DE RIESGO DE MORTALIDAD EN NINOS CON CHOQUE
SEPTICO

Espinoza-Gutiérrez C, Ortega-Cortes R, Duarte-Martinez N.

Introduccion. La evidencia clinica disponible en la actualidad sobre choque séptico
pediatrico es insuficiente, pues en la practica médica las acciones terapéuticas son
guiadas por consensos de expertos y evidencia en casos de sepsis en adultos. La
evaluacion conjunta de la saturacion de O2 y de la diferencia arteriovenosa de CO2
predice desenlaces de pacientes en estado critico con choque séptico, cuyo cumplimiento
de las metas terapéuticas se relaciona con un mejor pronostico y disminucién en la

mortalidad.

Objetivos. Determinar si la saturacion venosa central de oxigeno y la diferencia
arteriovenosa de CO2 son factores de riesgo para mortalidad en nifios con choque

séptico.

Material y métodos. Se disefié un estudio transversal, en pacientes con edad desde
un mes hasta 16 afios, que ingresaron a la unidad de cuidados intensivos pediatricos en
estado de choque séptico, desde enero del 2017 hasta diciembre del 2017. Se

encontraron 28 expedientes que cumplieron los criterios de seleccioén,

Resultados. Incidencia de mortalidad del 42%. EI ACO2 anormal, es decir 26 mmHg
representd un factor de riesgo para mortalidad en nifios con choque séptico, lo anterior
observado a las 24 horas de ingreso. [OR=2.03, IC95% (1.17 — 3.51), p 0.0001], asi
mismo la SvO2 anormal (<70) también representd un factor de riesgo para mortalidad en
nifios con choque séptico (24 horas de ingreso). [OR=2.16, IC95% (1.28 — 3.65), p 0.010].

Aspectos éticos. El presente estudio cumple con los lineamientos éticos que orientan
hacia el beneficio de los pacientes, respeto a la privacidad, y proteccién de datos. Fue

sometido a la evaluacién del Comité de Investigacion y Etica Institucional.

Palabras clave: Choque séptico, mortalidad, nifios, delta de CO2, saturacién venosa central.



INTRODUCCION

El transporte de oxigeno de los pulmones a los tejidos depende de una intrincada red
de fendbmenos fisicos y bioquimicos, mas el funcionamiento correcto e integrado de los
pulmones, los glébulos rojos y el corazén. Los mecanismos se adaptan a las alteraciones
fisiolégicas en la difusion/perfusion pulmonar y tisular, como la presencia de anemia; los
parametros hemodindmicos como la saturacion venosa de oxigeno, el equilibrio acido-
base, la presién arterial media (PAM), la diferencia arteriovenosa de CO2, y otros,
permiten evaluar la perfusion tisular, especialmente relevante en paciente critico, con

sepsis, cirugia, trauma, patologia cardiovascular u otras condiciones patoldgicas (1).

La sepsis es una de las causas principales de mortalidad infantil. La evidencia clinica
disponible en la actualidad sobre sepsis pediatrica ha sido insuficiente, y en la practica
médica las acciones terapéuticas son guiadas por consensos de expertos y evidencia en
casos de sepsis en adultos. Por ello ha sido necesario en afios recientes, hacer amplias
revisiones actualizadas con el enfoque en la poblacion pediatrica, las cuales han
destacado que las Guias de la Campafa para Sobrevivir a la Sepsis (SSCG, por sus
siglas en inglés) han determinado un cambio de tendencia mundial a la declinacion

gradual de la mortalidad por sepsis(2).

El estado de choque es el resultado final de la presencia de hipoperfusion e hipoxia
tisular secundaria a una alteracion entre el aporte y el consumo de oxigeno. El choque
séptico constituye un problema de salud publica, con una incidencia mundial
documentada hasta 2013 en 1.8 millones de casos/afio, tiene alta mortalidad, y requiere
abundantes recursos para su atencion; los recursos utilizados deben incluir el monitoreo
de la concentracion de oxigeno y CO2 en sangre. Se considera que el “tiempo de oro”
para los pacientes desde el diagnéstico de sepsis severa y choque séptico, hasta la
oxigenacion, antibioticoterapia y restauracion de la perfusion tisular, es de 6 horas (3,4).

Hace una década se estudiaba la relacion de la saturacién venosa de oxigeno —central
0 mixta— con el gasto cardiaco, y se probaba la utilidad de la diferencia arteriovenosa de
CO2 (ACO2) en adultos con choque séptico como guia de la perfusién tisular, desde
entonces se sabe que la SVcO2 sola no es suficiente como guia para alcanzar la

estabilidad hemodinamica(5,6). Hoy sabemos que la ACO2 mide el aclaramiento



circulatorio del CO2 tisular, tiene correlacion con el gasto cardiaco en adultos, y con
indicadores subrogados al gasto cardiaco en nifios (7). Dado que el gasto cardiaco en
infantes menores de 3 afos de edad es la mitad que el de un adolescente o adulto joven
(8), se destaca la importancia vital del monitoreo de la ACO2 en pacientes pediatricos,
por ello debe ser considerada la inversion de recursos para investigar y aplicarlo en casos

de choque séptico.

Después de la recuperacion tras un estado de sepsis el especialista en el enfermo
critico debe tener en cuenta que un nifio no podra recuperar su estado funcional pre-
morbido y sélo el seguimiento a largo plazo en los indicadores de la calidad de vida

podran evaluar el impacto en la vida del paciente pediatrico(2).



MARCO TEORICO

El oxigeno que se transporta desde los pulmones hasta los tejidos, mientras que el
CO2 producido por las células responsables del metabolismo se transporta hasta los
pulmones para que sea eliminado. El oxigeno se desplaza desde los alvéolos hasta la
sangre capilar pulmonar por difusion, desde la mayor presion parcial de oxigeno (POZ2)
hacia la menor, desde aire alveolar hacia la sangre la sangre pulmonar, luego hacia los
espacios intersticiales hasta el interior de la célula; en esta parte del proceso la saturacion
venosa de O2 es un marcador de oxigenacion. EI CO2 va en el sentido opuesto, la presion
parcial de CO2 (PCO2) en los tejidos en actividad metabdlica es mayor, por lo que pasa
hacia la sangre capilar, se propaga a través de las membranas capilares y alveolares,
para ser eliminado del organismo por los pulmones en la espiracion; en esta parte del

proceso la diferencia arteriovenosa de CO2 es un marcador de perfusion tisular(1,9).

El nifo menor de 3 afios de edad tiene un gasto cardiaco promedio de 2.6 L/min™, de
3 afos a menos de 6 anos de edad asciende a 3.7 L/min™%, de 6 afios a menos de 12
afnos de edad es de 4.8 L/min™, de 12 afios a menos de 17 afios de edad llega a un nivel
mayor promedio de 6.2 L/min™t, y se queda en aproximadamente 5.2 L/min™ en el
adulto(8); los pacientes mas pequefios disponen de practicamente la mitad del gasto
cardiaco respecto a los mayores. Los marcadores de transporte de gases se relacionan
con el gasto cardiaco, por lo que la medicién de estos es importante en el choque séptico
cuyo estado moérbido afecta los parametros discutidos en el presente trabajo sobre

pacientes pediatricos.

La evaluacién conjunta de la saturacion venosa de O2 y de la diferencia arteriovenosa
de CO2 ofrece una mejor prediccién de desenlace en los pacientes criticos resucitados
de un estado de choque séptico, que la saturacion venosa de O2 sola; el cumplimiento
de la meta para ambos parametros hemodinamicos se relaciona con una mejor

depuracion de lactato (10).

SATURACION VENOSA DE OXIGENO
La oxigenacién venosa mezclada o mixta (SVO2) es un excelente indicador aislado de

la adecuacion del transporte de oxigeno global, pues representa la cantidad de oxigeno



gue queda en la circulacion sistémica después de su paso por los tejidos. Este parametro
informa acerca del balance entre el transporte de oxigeno (DO2)y su consumo (VO2),
cuyo uso en la clinica se ha facilitado en afios recientes por la disponibilidad de catéteres

para arteria pulmonar con fibra 6ptica que permiten la monitorizacion continua(l).

El descenso de hemoglobina (Hb), el gasto cardiaco o la saturacion arterial de oxigeno
(SAO2), y el incremento de VO2 conllevan a la disminucion de la SVOZ2. El gasto cardiaco
reducido o el VO2 excesivo son compensados parcialmente por un aumento de la
diferencia arteriovenosa de oxigeno, esto normalmente resulta en una reduccion de la
SVO2; este mecanismo compensador puede preceder al aumento del lactato en

sangre(1).

En el enfermo agudo los valores de SVO2 menores del 65% a 60% son una alerta
sobre la presencia de hipoxia tisular o perfusion inadecuada, sin embargo, un valor
normal no garantiza una oxigenacion adecuada en todos los oOrganos si la
vasorregulacion es anormal. La SVO2 es una medicién del estado global de saturacion,
y sus limitaciones son semejantes a la DO2, ya que no tiene la capacidad de valorar
deficiencias locales de perfusion; situaciones hemodindmicas con microcirculacion
severamente alterada, fenbmenos de cortocircuito y flujos heterogéneos, podrian

registrar una SVO2 elevada, mientras coexiste profunda hipoxia tisular (1).

Un cateterismo derecho obtiene sangre venosa mezclada de la arteria pulmonar o del
ventriculo derecho; la saturacién de la sangre venosa central es accesible con mayor
facilidad, no obstante, ha sido objeto de un largo debate por afios. La saturacion de
oxigeno determinada en la cava superior o inferior puede no ser idéntica a la de la sangre
venosa mezclada debido a las variaciones en el flujo y el consumo de oxigeno entre la
parte superior e inferior del cuerpo, por ejemplo, en situaciones de choque la extraccion
de oxigeno aumenta en territorios no vitales como la region hepatoesplacnica, reduce la
saturacion de oxigeno en la vena cava inferior, y aumenta la diferencia entre la saturacion
venosa mezclada contra la obtenida en la vena cava superior (SVcO2). Existe una
correlacion entre la saturacion venosa mezclada y la saturacion en vena cava superior
en pacientes criticos, con una sobrestimacion cerca del 5% en la vena cava superior. La

presencia de SVcO2 menor al 60% en pacientes criticos se asocia con mayor mortalidad,



y en pacientes sépticos, la reanimacion con objetivos terapéuticos para mantener SVcO2
mayor al 70% mejora la morbilidad y mortalidad. En el afio 2004, la Surviving Sepsis
Campaign reconocio la diferencia numérica entre la SVO2 y la SVcO2, para emitir la
recomendacion de una SVO2 del 65% y una SVcO2 del 70% en la reanimacion de este

tipo de pacientes (1).

SATURACION VENOSA DE OXIGENO EN PEDIATRIA

En el paciente adulto, los departamentos de emergencias y atencion del paciente
critico disponen de herramientas sensibles para la deteccion de los estados de
hipoperfusion, como la medicién de la SVcO2; en el nifio, la dificultad de los accesos
venosos hace compleja la instauracion de vias vasculares centrales y la buena respuesta
a la reanimacién con fluidos, de modo que la deteccion de los estados de hipoperfusion
pediatricos necesitan de elementos clinicos y de laboratorio que traducen la perfusion
tisular, como ritmo diurético, oximetria pulso, llenado capilar, estado mental, temperatura
diferencial, calidad de los pulsos, presion sanguinea, ademas de la brecha aniénica, la
acidosis metabdlica y el nivel de lactato (11).La presencia temprana de SVcO2 <70% esta
asociada con incremento de la mortalidad para nifios y adultos; en los pacientes
pediatricos se ha reportado que el monitoreo intermitente de SVcO2 se asocia con menor
mortalidad a 28 dias comparado con los pacientes sin monitoreo (3).

El papel de la SVO2 es importante para la guia de acciones terapéuticas en el paciente
criticamente enfermo; en el paciente pediéatrico, la insercion de un catéter en la arteria
pulmonar requiere habilidad técnica, y constituye una opcion valida en mdultiples
situaciones clinicas en las que es vital mantener una disponibilidad de oxigeno adecuada
para las necesidades metabdlicas, por ejemplo, durante el posoperatorio de cirugias

cardiacas, o0 en estados graves de hipoxia tisular como el choque séptico (11).

Durante el curso clinico del paciente criticamente enfermo los estados hemodinamicos
y condiciones metabdlicas pueden variar muy rapidamente, por lo que la medicion
continua de la SVcO2 ofrece una informacion mas confiable para la valoracion de la
disponibilidad/necesidades metabdlicas de este grupo de pacientes, por ello la SVcO2 es

una de las metas en la monitorizacion del paciente pediatrico en estado critico (11).



La mortalidad de los nifios en choque séptico esta relacionada con una disponibilidad
de oxigeno y un gasto cardiaco disminuido; una baja SVO2 puede ser corregida por
incremento en la concentracion de hemoglobina, o aumento del gasto cardiaco con la
combinacion de agentes inotropicos y vasodilatadores. La SVcO?2 refleja de una manera
rapida los cambios en la reserva de oxigeno mediante un catéter venoso central, y es un
indicador de eficacia de la reanimacion en los pacientes pediatricos (11). La SVcO2 es

un parametro aceptable como meta de resucitacion en adultos y nifios en estado séptico

(3).

DIFERENCIA ARTERIOVENOSA DE CO2

Obtenida de sangre venosa mixta (AmCOZ2) o de sangre venosa central (AvCO2), la
diferencia arteriovenosa de CO2 (ACO2) ha sido considerada un marcador de la
capacidad del sistema cardiovascular para eliminar el CO2 producido en los tejidos
periféricos. El aumento en la ACO2 se asocia con disfuncion de microcirculacion en el
choque séptico. La AmCO2 tiene una correlacion inversa con el indice cardiaco en
diversas situaciones de insuficiencia cardiovascular, ha demostrado que puede detectar
hipoperfusion en pacientes reanimados en los que se habian alcanzado valores de
SVcO2 por encima del 70%. Los valores de AvCO2 por encima de 6 mmHg podrian
sefalar la persistencia de hipoperfusion periférica, ain con valores normales de SVcO2;
el valor de corte y la utilidad de este parametro en algoritmos de reanimacion son parte
de diversos estudios en el Gltimo par de décadas. La ACO2 tiene correlacidon con el indice
cardiaco en adultos con estado critico, mientras que en infantes la ACO2 muestra
correlaciéon importante con subrogados del gasto cardiaco, ademas se asocia con pobres
resultados y mortalidad (modelo de morbi-mortalidad compuesto) relacionados con el
sindrome de bajo gasto cardiaco después de una cirugia cardiaca, por la que se pueden
encontrar valores normales de ACO2 hasta 24 horas después de una cirugia cardiaca
con bypass cardiopulmonar(1,7,12,13).

En 1996 Cavaliere et al, encontraron que la diferencia arteriovenosa de CO2
representa un util parametro para monitorizar perfusién tisular durante el postquirdrgico
temprano en pacientes con revascularizacion miocardica. Cuschieri y Rivers (2005)

concluyeron que la ACO2 obtenida de catéter en la arteria pulmonar y catéter central,



tiene correlacion inversa con el indice cardiaco, por lo que la sustitucion de una ACO2 de
sangre mezclada a la obtenida de sangre central aporta una alternativa aguda para el
calculo de gasto cardiaco. Neviere et al. (2002) demostraron que un incremento en ACO2
se debid principalmente a la disminucion del gasto cardiaco y la presencia de hipoxia
isquémica. Cuando ACO2 es >2 mmHg es muy probable que el paciente se encuentre
en un estado dependiente del suplemento de O2, en pacientes adultos se determiné el
corte apropiado de ACO2 >6mmHg para valorar perfusion tisular en pacientes con
choque séptico, si el nivel de ACO2 se mantiene por encima del corte después de una
reanimacion se predice un mal prondstico con mayor riesgo de mortalidad; en poblacién
latina se ha reportado que 83.9% de los pacientes fallecen si presentan ACO2 inicial
>6mmHg (4,14-16).

Se encuentra en desarrollo el monitoreo de microcirculacion sublingual, que puede
hacerse de modo continuo, en intervalos programados o durante una intervencion, sin la
necesidad de extraer muestra sanguinea, con reporte a pie de cama, lo que parece ser
una alternativa o complemento Gtil con avances prometedores para el futuro del
tratamiento de pacientes en choque (17). En la actualidad la ACO2 es un parametro
confiable como guia de tratamiento en adultos, pues su elevacién persistente al inicio de
la resucitacion del choque séptico se asocia con disfuncién multiorganica severa y peor
prondstico a 28 dias, con algunas diferencias entre pacientes con ventilacion mecénica
en los cuales se deben considerar el papel de otros parametros(18,19).El
aprovechamiento de la ACO2 en casos pediatricos requiere cada vez mas evidencia

practica como referencia del estado micro circulatorio.

indice de intercambio respiratorio

Por otro lado, recientemente se ha demostrado en adultos con choque séptico y una
SVcO2 280% después de la resucitacion, que el indice calculado con la diferencia
arteriovenosa de CO2 entre la diferencia arteriovenosa de 02 (ACO2/A02), tiene el
potencial de reflejar el metabolismo anaerdbico, funciona como predictor independiente
de mortalidad, puede optimizar las maniobras de resucitacion; la elevacion de ACO2/A02
se asocia con elevacién de lactato, y peor prondstico por la pobre depuracién de lactato
gue es un marcador de severidad del choque (20-22). Este indice no cuenta con suficiente

evidencia en casos pediatricos y aun se encuentra dentro de un debate cientifico sobre
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su utilidad en la clinica, asi como la implicacion de los cambios constantes en la

microcirculacion durante la resucitacion de un estado de choque.

El cociente de ACO2/A02, denominado como indice de intercambio respiratorio (RER,
por sus siglas en inglés), refleja la hipoxia tisular y puede usarse para medir el
metabolismo de oxigeno tisular cuando la PAM, SVcO2 o GC son normales bajo
condiciones de pobre oxigenacion de tejidos. Las pruebas en pacientes con choque y
ventilacion mecanica han mostrado que el RER se incrementa con la falla hemodinamica,
cuando se presenta la elevacion de lactato y el descenso del GC, se puede hacer a pie
de cama con un método no invasivo, por ahora funciona como complemento a la
determinacién de lactato en las fases iniciales del choque séptico para identificar mejor a
los pacientes con alto riesgo de resultados adversos, a la vez RER puede identificar a los
pacientes que pueden beneficiarse al recibir la resucitacién con fluidos e inotropicos. La

utilidad del RER sigue agregando evidencia para su validacion (22-26).

EL CHOQUE SEPTICO EN EL PACIENTE PEDIATRICO

En los ultimos veinte afios se ha definido a la sepsis un sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica causado por una infeccién, en adultos o nifios, tras un largo debate
en afo pasado la sepsis se ha redefinido como una infeccion complicada por la disfuncion
de uno o mas érganos. Las disfunciones sistémicas de érganos por el incremento de 2 6
mas puntos en la escala para Evaluaciéon de Falla Organica Secuencial (SOFA, por sus
siglas en inglés). Las puntuaciones de la disfuncién de 6rganos segun los criterios de

Sepsis-3 en adultos, tienen el potencial para redefinir la sepsis pediatrica(2).

La prevalencia mundial de sepsis pediatrica es del 8.2% (7.6-8.91C 95%) de acuerdo
al estudio de prevalencia, resultados y tratamientos de sepsis (SPROUT, 2013-2015), el
cual reporto en paises desarrollados una mortalidad de 23% en UCI y de 24% en hospital,
dicho estudio fue llevado a cabo en 128 unidades de 26 paises, con una evaluacion de
6925 pacientes, los 569 pacientes con sepsis severa o choque séptico mostraron una
mediana de 3 afios de edad. Diversos reportes de choque séptico pediatrico en los
altimos quince afios han mostrado una incidencia de 2.1%, con una mortalidad desde
17.0% hasta 50.8%(2,27).



Paciente adultos y pediatricos presenta similitudes en la condicién de choque séptico,
ambos grupos etarios tienen un prondéstico dependiente del tiempo transcurrido, por lo
que es importante el reconocimiento y tratamiento precoz. En los nifios, cada hora
transcurrida sin usar las guias PALS/APLS la mortalidad aumenta un 40%. La sobrevida
disminuye 7.6% cada hora que pasa sin administrar antibioticos, en el adulto la remocién
del foco infeccioso aumenta la sobrevida a un 95%, dejar dicho foco deja una sobrevida
de 4%. Después de una resucitacion inicial se observa un estado de inmunosupresion
compensatoria en nifios y adultos, que reduce la respuesta inflamatoria hasta un estado

susceptible a infecciones que aumenta el riesgo de disfuncion organica mdailtiple (28).

Tabla 1. Signos clinicos por patron hemodinamico de choque séptico pediatrico

Choque frio Choque caliente
Llenado capilar > 3 segundos Llenado capilar < 2 segundos
Pulsos periféricos débiles Pulsos periféricos amplios
Extremidades frias Extremidades calientes
Presion de pulso angosta Presion de pulso amplia

Fuente: Donoso F A, et al. RevChilPediatr 2013;84(6):606-15.(28)

La disfuncién miocardica en adultos con choque séptico es compensada mediante los
mecanismos de taquicardia sinusal y dilatacion ventricular; si estos mecanismos no se
desarrollan eficientemente el prondstico vital empora. El choque séptico en el paciente
pediatrico se asocia con frecuencia a hipovolemia grave, ocasiona una caida en el
volumen de eyeccion y habitualmente responde a la resucitacion con fluidos; si persiste
el estado de choque, la respuesta hemodinamica del nifio se caracteriza por un bajo gasto
cardiaco, hipodébito y elevada resistencia vascular, de manera el consumo de oxigeno
lo determina la disponibilidad (DO2), mas que su extraccion (VO2/D0O2). Cerca de la
mitad de los casos pediatricos presentan este patron hemodinamico conocido como
choque séptico frio. Las guias pediatricas para manejo de la sepsis especifican que es
importante diferenciar el choque frio (GC bajo y RVP alta) del choque caliente (GC alto y

RVP baja) pues los algoritmos de tratamiento y los resultados difieren entre ellos (

Tabla 1)(28,29).
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Los nifios tienen una reserva cardiaca limitada, por ello la taquicardia no es un
mecanismo compensatorio efectivo, entonces la respuesta a la caida del gasto cardiaco
es la vasoconstriccion periférica, perjudicial si perdura por tiempo prolongado; esto hace
que la hipotensién arterial sea un signo tardio en la poblacion pediatrica. Entre médicos
especialistas se ha demostrado que existe variabilidad en la medicion del indice cardiaco
para estimar el GC y el indice de RVP, las mediciones clinicas de estos parametros
hemodindmicos en nifios con choque séptico pueden ser imprecisas, con un acuerdo inter
observador del 59% en el indice cardiaco y del 52% en el indice de RVP, y al comparar
con un monitor ultrasonico de gasto cardiaco el acuerdo de los médicos contra el
dispositivo fue de 49% en el indice cardiaco y del 46% en el indice de RVP, todas las
comparaciones se consideran como pobre concordancia, por lo que es vital considerar la
precision del diagndstico que va a orientar todas las acciones terapéuticas en el choque

séptico, sus desenlaces y prondsticos de morbi-mortalidad(28,29).

TRATAMIENTO DE CHOQUE SEPTICO PEDIATRICO

El algoritmo del Colegio Americano de Medicina Critica - Soporte Vital Avanzado
Pediatrico (ACCM-PALS) describe una serie de acciones terapéuticas sensibles al tiempo
para el manejo del soporte hemodinamico en infantes y nifios, con el soporte de SSCG
2012(2).La importancia del enfoque en la poblacion infantil se hace notar en los dos afios
previos, pues la versién pediatrica de SCCG 2016 se disefid en una publicacion

especializada (30).

En la llegada al departamento de urgencias lo primero que debe hacerse es el
reconocimiento del detrimento en el estatus mental y la perfusion, se inicia oxigeno en

flujo alto y se establece acceso para linea IV/I0(2).

A los 5 minutos debe proceder la resucitacién inicial con bolos de 20 cc/Kg de solucién
salina isotdnica o coloide hasta 60 cc/Kg o mas, hasta que la perfusibn mejore o y se
presentan estertores o hepatomegalia; si tenemos disponible una segunda via de acceso
se inicia agente inotropico. El uso cuidadoso de albumina es una recomendacion
reservada para pacientes que requieren una cantidad sustancial de cristaloides, y se ha

asociado con la reduccion de mortalidad en casos con sepsis y choque séptico(2,30).
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A los 15 minutos en urgencias, si el estado de choque no se ha revertido, se
diagnostica la condicion de choque refractario a fluidos, se inicia inotropico 1V/IO,
atropina/ketamina IV/IO/IM. Si es necesario se obtiene acceso a via central y via aérea.
El choque frio es revertido mediante titulacion de dopamina por via central hasta 10
Mg/Kg/min, si hay resistencia se usa epinefrina; el choque caliente se revierte mediante

titulacion de norepinefrina por via central 0.05 a 0.3 pyg/Kg/min (2).

A los 60 minutos en urgencias, si el estado de choque no se ha revertido, se
diagnostica la condicion de choque resistente a catecolaminas, es necesario iniciar

hidrocortisona si hay riesgo de insuficiencia adrenal absoluta(2).

A partir de la hora, las siguientes acciones terapéuticas deben aplicarse con el paciente
en la UCIP; se monitorea la PVC, para alcanzar normalidad en PAM-PVCy SVcO2 >70%;
durante la fase temprana del choque séptico la SVcO2 puede reflejar el estado del flujo
sanguineo microvascular. Para un CHOQUE FRIO CON PRESION ARTERIAL NORMAL,
se aplican fluidos y epinefrina con titulacion para las metas de SVcO2 >70% y Hb >10
g/dL, si sigue la SVcO2 <70% se afiade vasodilatador con carga de volumen como
nitrovasodilatadores, milrinona, imrinona y otros, se considera el uso de levosimendan
como alternativa adicional; la milrinona tiene informaciéon muy limitada sobre desenlaces
pediatricos; aqui puede ser util la medicion de ACO2, pues aun con SVcO2 270% si ACO2
es elevada (26 mmHg) sugiere que el GC puede aumentarse para reducir la hipoxia
tisular. Para un CHOQUE FRIO CON PRESION ARTERIAL BAJA, se aplican igual fluidos
y epinefrina con titulacién para las metas de SVcO2 >70% y Hb >10 g/dL, si la hipotension
persiste se considera el uso de norepinefrina, y si continua la SVcO2 <70% entra en
consideracion en uso de dobutamina, milrinona, enoximona o levosimendan; el efecto de
la dosis elevada de dobutamina puede monitorearse con ACO2 y SVcO2 para adecuar
la oxigenoterapia. Para un CHOQUE CALIENTE CON PRESION ARTERIAL BAJA, se
aplican fluidos y norepinefrina con titulacién para la meta de SVcO2 >70%, si la
hipotensibn se mantiene entran en consideracion la vasopresina, terlipresina o
angiotensina, y si continua la SVcO2 <70% se considera la aplicacion de epinefrina en
dosis baja(2,9,13,30,31).
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Dentro de la UCIP, después de las acciones del parrafo previo si no se logra revertir el
estado de choque, se diagnostica la condicion de persistencia de choque resistente a
catecolaminas, y procede con acciones mas intensas. Debera descartarse y corregir una
efusion pericardica, neumotoérax, y una presion intraabdominal >12 mmHg. Ademas, para
guiar los tratamientos de fluidos, inotropicos, vasopresores, vasodilatadores y hormonas,
se debe considerar catéter en la arteria pulmonar, monitor de gasto cardiaco (PICCO),
catéter femoral (FATD) y /o ultrasonido Doppler. La meta es alcanzar un indice cardiaco
>3.3 y <6.0 L/min/m2. Si no se ha logrado revertir el estado de choque con todas las
acciones terapéuticas descritas, se establece el diagnéstico de choque refractario y se

recurre a la oxigenacion por membrana extracorporal (ECMO)(2,17).

ANTECEDENTES

Durante la revision bibliografica encontramos estudios pediatricos sobre monitoreo de
choque séptico tenemos el realizado por el ACCM/PALS (2008), donde se tenia como
objetivo de Comparar el tratamiento de acuerdo con las recomendaciones de la
ACCM/PALS con y sin la utilizacion de la SVcO2 como guia en la terapéutica por
objetivos, y su repercusién sobre la morbi-mortalidad en nifios con sepsis grave y choque
séptico comparar el tratamiento de acuerdo con las recomendaciones de la ACCM/PALS
con y sin la utilizacién de la SVcO2 como guia en la terapéutica por objetivos, y su
repercusion sobre la morbi-mortalidad en nifios con sepsis grave y choque séptico,
incluyendo a 102 pacientes, 51 con monitorizacion de SVcO2 y 51 sin monitorizacion de
SVcO2, en el estudio se cumplieron las recomendaciones de ACCM/PALS con y sin la
utilizacién de la SVcO2 en nifios con sepsis grave y choque séptico asignados de forma
aleatoria, encontrando que en el grupo de intervencién (donde se realiz6 monitorizacion)
resultdo en una menor mortalidad (11.8 % vs 39.2%) y menor frecuencia de disfuncion de
organos. La utilizacion de la SVcO2 resultd en mayor uso de cristaloides (28 vs 5 mL/Kg),
transfusion sanguinea (45% vs 15.7 %) e inotropicos (29.4 % vs 7.8%), por lo que se
pudo concluir que el impacto sobre la supervivencia es claro. El estudio demuestra que

los pacientes con SVcO2 <70% en la primera medicion tuvieron una mortalidad del 68.8%
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en el grupo control, mientras que el grupo de intervencion so6lo mostré el 13.3% de
mortalidad. (11)

Por otro lado, encontramos el estudio realizado por Weiss SL et al. (2015) donde se
caracteriz6 la prevalencia global y resultados de la sepsis severa en unidades de
cuidados intensivos pediatricos para informar mejor sobre ensayos con intervencion,
estudiaron a 6925 pacientes pediatricos de 128 unidades de cuidados intensivos, con
edades menores a 18 afos, incluyendo 569 pacientes con sepsis severa o choque
séptico. Dentro de los principales resultados encontrados destacan una mediana de edad
3 afos, prevalencia sepsis de 8.2%, sitio infeccion 40% respiratorio, ventilacion mecanica
en el 74%, uso de corticosteroides en el 45%, disfuncion multiorganica (67%) al
diagndstico de sepsis y encontrando una SVcO2 minimo 65% en infantes hasta 70% en
adolescentes. Reportando una mortalidad hospitalaria mundial de 25%. (27)

Y finalmente dentro de los estudios que anteceden al nuestro, cabe mencionar el
realizado en Chochabamba Bolivia de junio 2013 a enero 2014. Dicho estudio realizado
por Lavandez, et al. evalu6 a poblacion adulta con diagnéstico de estado de choque que
ingreso a la terapia intensiva. Fue un estudio descriptivo y prospectivo, un total de 74
pacientes que cumplieron los criterios de inclusién para participar. Las edades de mayor
frecuencia fueron entre los 36 y 45 afios. El choque séptico represento el 70% de la
muestra. Se realiz6 determinacion de la diferencia veno arterial de didxido de carbono
(ACO2) al ingreso y a las 24 horas, el valor promedio de ACO2 en los pacientes que
fallecieron fue de 8.3mmHg en comparacion con los pacientes sobrevivientes con un
valor de 5mmHg, conservando esta diferencia a las 24hrs posteriores al ingreso. Se
establecio como punto de corte un ACO2mayor o menor de 6mmHg para clasificar a los
pacientes de acuerdo a lo referido en estudios previos. En este grupo de pacientes, se
realiz6 ademas la comparacion entre el ACO2 >6 mmHg y ScvO2 <70 %, parametros
establecidos de hipoperfusion tisular, reportandose que el ACO2 >6 mmHg tenia una
mayor sensibilidad como predictor de mortalidad precoz en paciente con choque, al
encontrarse que el 83,9 % de los pacientes que fallecen tienen un ACO2 inicial mayor a
6 mmHg comparados con un 45 % de pacientes con ScvO?2 inicial <70 % con un indice
de confianza del 95 % un valor de p = 0,001 (16).
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Por otra parte el estudio de Ocelot et al. realizado en el Hospital General “ La Villa” de
octubre 2014 a junio de 2015 en la Ciudad de México, determiné la diferencia veno -
arterial de dioxido de carbono como factor de riesgo en choque séptico en poblacion
adulta. La muestra estaba constituida por 42 pacientes de ambos sexos con media de 39
afos. Se realizo determinacion de saturacion venosa central, lactato, y diferencia veno-
arterial de dioxido de carbono al ingreso, a las 6 y 12 horas. De los 42 pacientes 13 (30%)
de ellos con ApCO2< a 6mmHg sobrevivieron, de los 29 restantes con ApCO2> a 6mmHg
22 de ellos (52% del total de la poblacion) fallecieron. Al evaluar la persistencia de delta
CO2 por arriba de 6mmHg, se demostro que esta durante mas de 12 horas, aumenta la
mortalidad en pacientes con choque séptico, la mejoria en las cifras de lactato y de
saturacion venosa central por su parte no se asociaron a disminucién de la mortalidad.
De estos tres marcadores de hipoperfusion tisular el delta CO2 fue el mejor predictor de
mortalidad a corto plazo si permanece elevado > 6 mmHg durante las primeras 12 horas

de tratamiento. (4)
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En la practica médica las acciones terapéuticas sobre los casos de choque séptico
pediatrico son guiadas por consensos de expertos y evidencia en casos de sepsis en
adultos. La sepsis es una de las causas principales de mortalidad infantil, es necesario
aportar datos practicos de la terapéutica con enfoque en la poblacion pediatrica, con los
gue se ha probado en afios recientes que pueden cambiar de tendencia mundial hacia la

declinacion gradual de la mortalidad (2).

El estado de choque es el resultado final de la presencia de hipoperfusion e hipoxia
tisular secundaria a una alteracion entre el aporte y el consumo de oxigeno. El choque
séptico constituye un problema de salud publica, con alta mortalidad, y requiere

abundantes recursos para su atencion en las unidades de cuidados intensivos.

El niio menor de 3 afos de edad tiene un gasto cardiaco promedio de 2.6 L/min™, que
llega hasta 6.2 L/min™ antes de los 17 afios (8); los pacientes mas pequefios tienen la
mitad del gasto cardiaco respecto a los mayores. Los marcadores de transporte de gases
en estudio (SVO2 y ACO2) se relacionan con el gasto cardiaco, perfusion tisular y la
oxigenacion. La evaluacion conjunta de la saturacibn de O2 y de la diferencia
arteriovenosa de CO2 predice los desenlaces de pacientes en estado critico con choque
séptico, cuyo cumplimiento de metas terapéuticas se relaciona con un mejor
prondstico(10). Por ello la medicion de estos pardmetros es importante en el choque
séptico cuyo estado expone al paciente pediatrico a una mayor morbi-mortalidad.

PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢ Son la saturacion venosa central de oxigeno y la diferencia arteriovenosa de CO2

factores de riesgo para mortalidad en nifios con choque séptico?
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JUSTIFICACION

La evidencia clinica disponible en la actualidad sobre sepsis pediatrica es aun
insuficiente, pues son las evidencias y los consensos de expertos sobre casos de sepsis
en adultos los que han guiado por afios la practica médica de las acciones terapéuticas

sobre choque séptico en nifios.

En afios recientes, las amplias revisiones actualizadas con el enfoque en la poblacién
pediatrica, destacado que las SSCG ayudado a cambiar gradualmente la tendencia
mundial hacia la disminucién de la mortalidad por sepsis (2).La experiencia en este
campo aumentara en los siguientes afios con reportes sobre resultados aplicados con la
version pediatrica de SCCG 2016 (30).

La SVO2 tiene un papel vital como guia del tratamiento para el paciente pediatrico en
estado critico, con el fin de mantener una disponibilidad de oxigeno adecuada para las
necesidades metabdlicas, que contrarresten el estado grave de hipoxia tisular presente

en el choque séptico (11).

La ACO2 ofrece una evaluacion de la perfusion tisular, predice disfuncion
multiorganica y prondstico. Podemos aprovechar el monitoreo de la ACO2 en casos
pediatricos por la relaciéon de la perfusion tisular y la microcirculacion con el gasto

cardiaco, el cual es limitado en los nifios con el estado critico del choque séptico (8,18).

Con la vista sobre la serie de actualizaciones en el manejo del choque séptico en
poblacién pediatrica, los datos que sean recabados para el presente trabajo aportaran
sin duda, informacién indispensable para el uso apropiado de los recursos médicos que

mantengan el descenso gradual de la mortalidad infantil por choque séptico.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL
Determinar si la saturacion venosa central de oxigeno y la diferencia arteriovenosa de

CO2 son factores de riesgo para mortalidad en nifios con choque séptico.

OBJETIVOS ESPECIFICOS
e Estimar la mortalidad de pacientes pediatricos con choque séptico en terapia

intensiva pediatrica de CMNO.

e Demostrar si la saturacién venosa central menor de 70% es un factor de riesgo para

mortalidad de pacientes pediatricos con choque séptico.

e Demostrar si la diferencia arteriovenosa de diéxido de carbono mayor de 6 mmHg es

un factor de riesgo para mortalidad de pacientes pediatricos con choque séptico.

HIPOTESIS

El riesgo de mortalidad en pacientes pediatricos con choque séptico es mayor en
aguellos con saturacién venosa central menor de 70% y una diferencia arteriovenosa de

diéxido de carbono mayor de 6mmHg.
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MATERIAL Y METODOS

POBLACION DE ESTUDIO

Pacientes pediatricos con edad desde un mes hasta 16 afos, derechohabientes del

IMSS, que ingresaron a la unidad de cuidados intensivos pediatricos (UTIP) en estado de

choque séptico, entre los meses de enero del 2017 y diciembre del 2017.

DISENO

Tipo de investigacion
Clinica

Tipo de estudio
Transversal y analitico.

VARIABLES
Variables independientes:

arteriovenosa de CO2

Variable dependiente: Mortalidad

Saturacion venosa central

de oxigeno,

diferencia

Variables intervinientes: Lactato arterial, edad, sexo, bicarbonato (HCO3), enfermedad

previa, foco infeccion.

Tabla 2. Definicion de las variables.

Variable Definicidon conceptual Def|n|<_:|on lneliesolet Tipo / Escala
operacional
Diferencia Producto de la resta de la presion = El resultado de Numérico Independiente
arteriovenosa venosa a nivel central de CO2 acuerdo ala suma mmHg Cuantitativa
de CO2 menos la presion arterial de CO2. = aritmética. Continua
(ACO2) Valor normal menor Registros:
de 6 mmHg. Al ingreso
24 horas
Saturacion Porcentaje de saturacion de la El valor numérico Numérico Independiente
venosa central  hemoglobina de una muestra expresa la proporcién = 9 Cuantitativa
de oxigeno obtenida a través de un catéter (%) de oxigeno. Continua
(SVc02) central. Valor normal mayor Registros:
de 70% Al ingreso
24 horas
Mortalidad Estado de ausencia de signos Diagndstico de 1. Si Dependiente
vitales, que determina la pérdida fallecimiento explicito  0: No Cualitativa
irrecuperable de las funciones en el expediente Nominal
organicas. médico, con Dicotémica

definicion legal.
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Lactato

Bicarbonato
(HCO3)

Edad

Sexo

Enfermedad
previa

Foco infeccién

Metabolito producto de la accion
de la enzima lactato
deshidrogenasa sobre el acido
piravico

Compuesto organico de
hidrégeno, carbono y oxigeno
relacionado con el transporte de
CO2.

Es el tiempo transcurrido desde el
nacimiento hasta el momento de
su inclusién al estudio

Caracteristica o rasgo observable
gue permite hacer la distincion
entre hombres y mujeres

Estado patoldgico preexistente
asociado en tiempo y/o
continuidad con el evento actual
de choque séptico

Sitio identificado como el 6rgano o
tejido identificado como el origen
o fuente predominante de
microorganismo infecciosos

Medicién en muestra
de sangre arterial.

CO2 se combina con
agua (H20) forma
acido carbonico
(H2CO3) se disocia
en ion HCO3™ e ion
hidrégeno (H+)

Determinacion del
tiempo en afios a
partir de la fecha de
nacimiento reportada
por los padres o
tutores hasta el
momento de la
evaluacion

Se definira como
masculino o femenino
segun el fenotipo
correspondiente del
paciente.

Diagnéstico presente
en el historial médico
gue puede ser Unico
o multiple.

Descripcion del sitio
descartada por
medios clinicos y de
laboratorio, explicita
en la nota médica.

Numérico
mmol/L

Registros:
Al ingreso
24 horas

Numeérico
mEqg/L

Registros:

Al ingreso

24 horas

1. Lactante menor 1 -
11 meses 29 dias

2. Lactante Mayor 1 -
2 afos 11 meses.

3. Preescolar 3 -5
afios 11 meses

4. Escolar 6 - 11 afios
11 meses

5. Adolescente 12 -
16 afos.

1: Femenino

2: Masculino

Presencia:
1:Si
0: No

En caso de
presencia, se captura
diagndstico
Nominal:

1. Pulmonar

. Urinario

. Abdominal

. Linea vascular
SNC

. Partes blandas
. Oftros.

No b wN

Interviniente
Cuantitativa
Continua

Interviniente
Cuantitativa
Continua

Interviniente
Cualitativa
Nominal

Interviniente
Cualitativa
Nominal
Dicotémica

Interviniente
Cualitativa
Dicotémica

Nominal

Interviniente

Cualitativa
Nominal

TAMANO DE MUESTRA
Muestreo no probabilistico(32) de casos consecutivos, ya que se incluyeron a todos

los casos que cumplieron con los criterios de seleccion en el tiempo estipulado.
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CRITERIOS DE SELECCION
Criterios de inclusion
e Todos los pacientes que ingresaron con el diagnostico de choque séptico de acuerdo
a la definicion establecida por la ACCM (2017) esto es signos clinicos: hipotermia o
hipertermia, estado mental alterado y vasodilatacion (choque caliente) o

vasoconstriccion periférica (choque frio) (33)
e Edad de 1 mes a 16 afios.
e Pacientes con catéter venoso central en las primeras 24 horas de estancia.

Criterios de exclusion
e Expediente clinico incompleto (aquellos que no cuenten con gasometria arterial y

venosa central al ingreso y a las 24 horas de tratamiento)
e Pacientes con cardiopatia congénita que tengan corto circuito de izquierda a derecha.
e Otros tipos de choque diferente a choque séptico

Criterios de eliminacién

e Pacientes con hoja de recoleccion de datos incompleta.

TECNICAS Y PROCEDIMIENTOS
Procedimiento de recoleccién de informacion
Se identificaron a los pacientes que ingresaron al servicio de terapia intensiva
pediatrica que cumplieron con los criterios de inclusion, se recabd la informacion del
expediente con la aplicacion del instrumento de recoleccién, con determinacion de las

variables (al ingreso y a las 24 horas posteriores).

Para las mediciones hemodinamicas los pacientes debieron contar con catéter venoso
central para la medicion de SVcO2, PvCO2, lactato; la PaCO2 debib ser obtenida de la

linea arterial.

Se registraron las variables obtenidas al ingreso y a las 24 horas de manejo del

paciente (es decir una vez que se la ha otorgado el tratamiento y reanimacion en
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busqueda de estabilizacion de su estado inicial), siendo estas ultimas las empleadas para

determinar la asociacion como factor de riesgo para mortalidad.

Se formaron dos grupos (vivos y muertos) determinando en cual se ellos se presentara

los factores de riesgo a evaluar.

Todos los datos fueron codificados por dos de los investigadores en un programa
SPPS V.23.0, para el andlisis estadistico posterior y la realizacion de manuscritos con
fines de obtencion de grado de especialista (de uno de los investigadores asociados y

divulgacion cientifica por el resto de los integrantes).

PLAN DE ANALISIS ESTADISTICO

Se realizé una base de datos en SPSS 23 con los resultados obtenidos.

Se determiné estadistica descriptiva con frecuencias y porcentajes, asi como medias
y DE 0 medianas y rangos segun la distribucion de los datos. La estadistica inferencial
se realizd con prueba de U Mann Whitney para comparacion de variables cuantitativas y
con Prueba de chi cuadrada y exacta de Fisher en la comparacion de variables
cualitativas. El riesgo de mortalidad por los cortes de SVcO2 y ACO2 se calculé mediante
razon de momios (OR) con intervalos de confianza al 95% y nivel de significancia < 0.05.

ASPECTOS ETICOS

El trabajo de investigacion realizado se sujetd a los lineamientos establecidos por los
comités locales de investigacion del Instituto Mexicano del Seguro Social, asi como a la
Ley General de Salud de los Estados Unidos Mexicanos en Materia de Investigacién en
Salud, en relacion a los aspectos éticos de investigacion en seres humanos, apegandose
completamente a los articulos 13,14, 16, 17, 18 y 23 entre otros. Dicha investigacion, de
acuerdo al articulo 17 de esta Ley, es considerada como tipo I, investigacion sin riesgo, en
la cual no se realizara intervencion alguna, ni interaccion directa con los pacientes,

anicamente la recoleccién de informacion de expedientes clinicos.
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Esta investigacion no amerito de consentimiento bajo informacién, debido a lo expresado
anteriormente. Dentro de las consideraciones éticas se respetaran en todo momento
lineamientos importantes, como lo son el anonimato y la confidencialidad a los que tienen

derecho los pacientes.

El estudio esta respaldado por las premisas de investigacion internacional establecidas
en la declaracién de Helsinki. El protocolo fue sometido al comité local de investigacion
interinstitucional para su autorizacion otorgandose autorizacion con el nimero de registro
R-2018-1302-015.

RECURSOS

Recursos humanos
Personal del servicio de UTIP.

1 residente de segundo afio de la especialidad de medicina critica pediatrica.
¢ 1 médico con especialidad en medicina critica pediatrica (investigador principal).
¢ 1 médico pediatra encargado de jefatura de ensefianza CMNO (asesor metodolégico)

e Personal de enfermeria (toma de muestras de catéter venoso central y arterial)

Recursos fisicos
¢ Instalaciones de la unidad de cuidados intensivos pediatricos del Hospital de Pediatria
del CMNO.

e Expedientes clinicos.
e Hojas de recoleccion de datos, fotocopias.

e Equipo de coOmputo portatii TOSHIBA Satélite, con programas Microsoft Office y
SPSS.

Recursos financieros
Los proporcionados por el IMSS (expedientes y examenes de laboratorios solicitados

durante la estancia de los pacientes en UTIP), el financiamiento del estudio se cubrid
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completamente por la tesista y los investigadores asociados, se considerd un estudio

factible desde el punto de vista econdmico al no requerir inversién econémica.

Utilizacion de los resultados
Los datos obtenidos fueron utilizados para la elaboracién de tesis con el fin de obtener
el grado de especialista en Medicina Critica Pediatrica, ademas de que servirhn como

precedente en esta terapia intensiva para la realizacion de estudios similares.

Factibilidad
Fue factible al contar con todos los recursos necesarios para poder llevar a cabo el
presente estudio, al contar con las herramientas y tiempo necesarios para la toma de

muestras y determinacion de los indices a estudiar.

Vulnerabilidad

Al tratarse de un estudio retrospectivo tuvimos la desventaja de la pérdida o dificultad
para obtener los datos requeridos, asi como el tamafio de muestra fue pequefio lo que

puede no reflejar la tendencia real.

Por otro lado, es sujeto de error en la toma de muestra (arterial o venosa), asi como

problemas de calibracion del gasémetro de la unidad.
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RESULTADOS

Se analizaron 60 expedientes de pacientes que ingresaron a la unidad de cuidados
intensivos pediatricos durante los meses de enero a diciembre del 2017, de los cuales se
eliminaron 32 pacientes, siendo el principal motivo de exclusion el no contar con
gasometria arterial y venosa a las 24 horas de su ingreso (algunos de ellos por falta de
acceso venoso central al tener instalado catéter venoso femoral), por otro lado, otros fueron

excluidos al tratarse de pacientes con cardiopatia congénita (12 pacientes 20%).

Datos sociodemograficos

Finalmente se detectaron 28 expedientes de pacientes que cumplieron con los criterios
de inclusién de los cuales el 50% fueron mujeres y el 50% hombres, se encontré que el
60.7% (n=17) de la poblacion tenia menos de 3 afios. El grupo etario predominante en el
estudio fueron los lactantes menores (46.3%; n= 13), seguidos de los escolares (con un

28.6%) [Grafico No. 1]. La mediada de edad del grupo estudiado fue de 1 afio 3 meses.

Grafico No. 1. Distribucion de la muestra por grupo de edad.

50
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Grupo de edad

Fuente: Andlisis estadistico para tesis “Saturacion venosa central de oxigeno y diferencia arteriovenosa de CO2 como factor de riesgo de
mortalidad en nifios con choque séptico”. Febrero 2018.
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El 35.7% (n = 10) de los pacientes estudiados ingresé proveniente del servicio de cirugia
pediatrica, seguidos de un 18% (n = 5) de los servicios de hematologia y neumologia
pediatrica. Por otro lado, en el 70% (n =19) de los casos se documento la existencia de
enfermedad previa (desnutricion, sindrome de intestino corto, neoplasia hematologica,

genopatia, nefropatia crénica, anemia aplasica, vasculitis, tumores de SNC, entre otros).

En cuanto al foco infeccioso identificado tenemos que en el 43% de los casos (n=12) fue
a nivel pulmonar, en segundo lugar se encontré a nivel abdominal (32% de los pacientes
del grupo) y en tercer lugar en SNC en el 10% de los pacientes (n=3). [Gréfico No. 2].

Gréafico No. 2. Distribucion de pacientes de acuerdo con el sitio de infeccion.
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Fuente: Andlisis estadistico para tesis “Saturacion venosa central de oxigeno y diferencia arteriovenosa de CO2 como factor de riesgo de
mortalidad en nifios con choque séptico”. Febrero 2018.

Parametros bioquimicos y de laboratorio

Se evaluaron indicadores laboratoriales de interés como son el lactato, bicarbonato, la
saturacion venosa de O2 y el delta de CO2 a su ingreso y a las 24 horas de iniciado

tratamiento. Se presentan en la siguiente tabla mayores detalles [Tabla No. 3].
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Tabla 3. Parametros bioguimicos y de laboratorio al ingreso y a las 24 horas.

MORTALIDAD p
Total de Pruch
a . Prueba U Mann-
pacientes (N=28) | Si(n=12) No (n =16) Whitney)
ACO2 ING 9.5 8.5 10 0.037
(Mediana y rango) (0-17) (1-17) (0-16) '
Sv02 ING 71 68.5 79 0.516
(Mediana y rango) (47 - 94) (47 - 88) (49 - 94)
HCO3 ING 21 18 215 0.137
(Mediana y rango) (9-28) (9 -28) (9 -28)
Lactato ING 2 2 2 0.583
(Mediana y rango) (0-6) (0-6) (1-6)
ACO2 24 Hrs 5 9 4.5 <0.0001
(Mediana y rango) (1-15) (2-15) (1-6)
SvO2 24 Hrs 77 61.5 79.5 0.004
(Mediana y rango) (40 -90) (40-90) (63 - 88)
HCO3 24 Hrs 22 18 23 0.003
(Mediana y rango) (8-39) (8 -25) (18 -39)
Lactato 24 Hrs 2 35 1
<0.
(Mediana y rango) (1-14) (1-14) (18 - 39) LiLLz

Fuente: Andlisis estadistico para tesis “Saturacion venosa central de oxigeno y diferencia arteriovenosa de CO2 como factor de riesgo de
mortalidad en nifios con choque séptico”. Febrero 2018.

En la tabla anterior se muestran las medianas obtenidas para cada parametro
bioquimico tanto al ingreso como a las 24 horas, dividiéndose en dos grupos; los que
murieron y los que no, de manera que en relacion a las variables que son objeto de estudio
en este trabajo (delta CO2 y SvO2) encontramos que no existe diferencia significativa entre
ambos grupos al ingreso, particularmente hablando del delta de CO2 podemos ver como
en ambos grupos se encuentra un valor anormal (mayor o igual a 6). De igual manera no

existe diferencia significativa entre la SvO2 al ingreso.

Ahora bien, al comparar las medianas obtenidas en los parametros medidos a las 24
horas se aprecia que existe diferencia estadisticamente significativa entre las mediadas
tanto del delta de CO2, como la SvO2 y de igual manera en las variables intervinientes
(HCO3y lactato). Se observa como en los pacientes que murieron el valor de delta de CO2
se mantuvo por arriba de 6 (mediana de 9), mientras que en los que no murieron se logro

disminuir debajo del valor de corte establecido en la literatura (mediana de 4.5), caso similar
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en cuanto a la SvO2 observandose ser menor de 70% (mediana de 61.5) en los pacientes

gue mueren vs mediana de 79.5 (mayor de 70%) en lo que sobreviven.

Al realizar asociacion de las variables estudiadas con la mortalidad en nifios con choque
séptico (Tabla 4) se obtuvieron los siguientes resultados con significancia estadistica:
ACO2 a las 24 horas (26 anormal) [OR=2.03, IC95% (1.17 — 3.51), p 0.0001], SvO2 a las
24 horas(< 70 bajo) [OR= 2.16, 1C95% (1.28 — 3.65), p 0.010] y Lactato a las 24 horas
(anormal) [OR= 3.11, IC95% (1.82 — 5.3), p 0.0003].

Con base a los anteriores resultados, es posible destacar la presencia de tres variables
(dos relevantes por ser objeto de estudio en este trabajo) con asociacion estadisticamente
significativa con la mortalidad en nifios con choque séptico, la primera es la presencia de
un ACO2 a las 24 horas 26 (anormal) [OR=2.03, IC95% (1.17 — 3.51), p 0.0001], segun
nuestros resultados mantener un ACO2 anormal a las 24 horas de ingreso represent6 2.03
veces mas probabilidad de muerte en nifios con choque séptico en comparacion con
aguellos que presentan un ACO2 normal (menor de 6), lo anterior con un intervalo de
confianza al 95% con un rango adecuado (1.17 — 3.51) que no atraviesa la unidad (1.0) y
con una p significativa (0.0001), lo cual determina que la permanencia de un ACO2 anormal
a las 24 horas, puede representar un factor de riesgo de mortalidad en nifios con choque
séptico. Se observé ademas un ACO2 anormal en el 83% (n=10) de los pacientes que

murieron vs un ACO2 normal en el 87.5% de los sobrevivientes (n = 14) con una p 0.0001.

La segunda variable que resultdé estadisticamente significativa (p = 0.010) fue la
presencia de una SvO2 anormal (menor de 70%) lo que representd 2.16 veces mas
probabilidad de muerte en nifios con choque séptico en comparacion con aquellos en los
que se alcanzé el objetivo de una SvO2 mayor o igual a 70%. De modo que encontramos

que en el 66.7% de los pacientes que fallecieron no se logré el objetivo de la SvO2.

Y finalmente una tercera variable (interviniente) es la presencia de niveles anormales de
lactato a las 24 horas, representando 3.11 veces mas probabilidad de muerte en
comparacion con los pacientes que mantienen niveles de lactato normales (p = 0.0003),

mostrando en el 100% de los sobrevivientes lactato normal a las 24 horas de ingreso.

Pese a que en la variable ACO2 al ingreso se encontré con niveles anormales en el

83.3% de los pacientes que murieron no existio significancia estadistica (p= 0.083), tal fue
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el caso de la variable enfermedad previa donde se encontrd presente en el 91% de los
pacientes que fallecieron (p = 0.054). Se puede inferir entonces que valores anormales a
su ingreso (por si solos) no representan un factor de riesgo para muerte en nifios con
choque séptico, sino méas bien la persistencia de estos valores (anormales) a través del

tiempo, en este caso a las 24 horas siguientes a su ingreso a la unidad de cuidados

intensivos pediatricos.

Tabla 4. Andlisis bivariado de factores asociados a mortalidad en nifios con choque séptico.

MORTALIDAD
Variable Subtipo Si No Total OR P
n=12(%) n=16(%) n=28(%)
Enfermedad Presente 11 (91.7%) 8 (50%) 19 (67.7%) NA 0.05+
Previa Ausente 1(8.3%) 8 (50%) 9(32.1%) '
Pulmonar 6 (50%) 6(37.5%) 12 (42.9%) 0.50
Abdominal 3 (25%) 6 (37.5%) 9(32.1%) 0.77
Foco Infeccioso Linea vascular 1(8.3%) 1(6.2%) 2 (7.1%) NA 1.00
SNC 1(8.3%) 2 (12.5%) 2(7.1%) 1.00
Partes blandas 1(8.3%) 1(6.2%) 2 (7.1%) 1.00
Cirugia Pediatrica = 2 (16.7%) 8(50%) 10 (35.7%) 0.15
Hematologia 3 (25%) 2(12.5%)  5(17.9%) 0.72
L Neumologia 3 (25%) 2(12.5%)  5(17.9%) 0.72
Especialidad Infectologia 2(16.7%)  1(62%)  3(10.7%) NA 1.00
Nefrologia 1(8.7%) 1(6.2%) 2 (7.1%) 1.00
Neurologia 1(8.7%) 2 (12.5%) 3(10.7%) 1.00
>6 anormal 10(83.3%)  7(43.8%) 17(60.7%)
ACO2ING <6 normal 2(167%)  9(56.2%) 11(393%) NA 0.08+
>6 anormal 10 (83.3%) 2(12.5%) @ 12 (42.9%)
ACO2 24 Hrs <6 normal 2 (167%) 14 (875) 16 (371%) 2.03 (1.17-3.51) 0.0001+
< 70 bajo 6 (50%) 6(37.5%) 12 (42.9%) .
V02 ING > 70 normal 6 (50%) 10 (62.5%) 16 (37.1%) NA 0.50
< 70 bajo 8(66.7%)  2(12.5%  10(35.7%)
SvO2 24 Hrs > 70 normal 4(33.3%) 14 (87.5%) 18 (64.3%) 2.16 (1.28-3.65) 0.010+
Anormal 4(33.3%)  7(43.8%) 11(39.3%)
Lactato ING Normal 8(66.7%)  9(56.2%) 17 (60.7%) NA 0.86+
Anormal 10 (83.3%) 0 (0) 10 (35.7%)
Lactato 24 Hrs Normal 2 (16.7%) 16 (100%) 18 (64.3%) 3.11 (1.82-5.30) 0.0003+

Fuente: Andlisis estadistico para tesis “Saturacion venosa central de oxigeno y diferencia arteriovenosa de CO2 como factor de riesgo de

mortalidad en nifios con choque séptico”. Febrero 2018. += Prueba exacta de Fisher; *= Chi cuadrada.
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Finalmente se analiz6 el estado hemodinamico de los pacientes a su ingreso y a las 24
horas posteriores, lo anterior definido por el ACO2 junto con la SvO2 como se muestra con

mayor detalle en las siguientes tablas.

Tabla 5. Estado hemodinamico al ingreso y su relacién con mortalidad.

MORTALIDAD
Valores obtenidos al ingreso Sl NO Total p
SVCO2 <70 Y ACO2 26 5 (41.7%) 6 (37.5%) 11 (39.3%) 0.82*
SVC02 =270 Y ACO2 26 4 (33.3%) 5(31.2%) 9(32.1%) 1.00+
SVCO02 <70 Y ACO2 <6 0 0 0 0 (NA)
SVCO02 270 Y ACO2 <6 3 (25%) 5(31.2%) 8(28.6%) 1.00+
Total 12 (100%) 16 (100%) 28 (100%)

Fuente: Andlisis estadistico para tesis “Saturacion venosa central de oxigeno y diferencia arteriovenosa de CO2 como factor de riesgo de
mortalidad en nifios con choque séptico”. Febrero 2018. += Prueba exacta de Fisher; *= Chi cuadrada.

Tabla 6. Estado hemodinamico a las 24 horas y su relacién con mortalidad.

MORTALIDAD
Valores obtenidos a las 24 horas Sl NO Total P OR
SVc02 <70 y ACO2 26 8 (66.7%) 1 (6.2%) 9(32.1%) 0002+ 452 (2.63-7.77)
SVc02 270y ACO2 26 2 (16.7%) 1 (6.2%) 3 (10.7%) 0.90+
SVc02 <70 y ACO2 <6 1 (8.3%) 1 (6.2%) 2 (7.1%) 1.00+
SVc02 270y ACO2 <6 1(8.3%) 13 (81.2%) 14 (50%)  0.0005+ 2.30(1.37-3.85)
Total 12 (100%) 16 (100%) 28 (100%)

Fuente: Andlisis estadistico para tesis “Saturacion venosa central de oxigeno y diferencia arteriovenosa de CO2 como factor de riesgo de
mortalidad en nifios con choque séptico”. Febrero 2018. += Prueba exacta de Fisher; *= Chi cuadrada.

En base a los resultados reflejados en las tablas anteriores encontramos que como se
habia planteado en la hipétesis de trabajo el riesgo mortalidad es mayor en los pacientes
gue a las 24 horas presentan una SVcO2 <70 y un ACO2 26 (n= 8) representando el 67%

del grupo de pacientes que murieron, con 4.52 veces mas probabilidad de muerte [OR=
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4.52, 1C95% (2.63 — 7.77), p 0.002], en contraste observamos que el grupo con mayor
sobrevida (a 28 dias de acuerdo a seguimiento por expedientes clinicos) fue en el que el
estado hemodinamico a las 24 horas de ingreso mostré un patron con una SVcO2 270 y
un ACO2 <6, estado hemodinamico en el que se ubicaron el 81.2% de los sobrevivientes.

No asi en el estado hemodinamico al ingreso, donde no se observd diferencia

estadisticamente significativa.

DISCUSION

El choque séptico representa una de las principales causas de ingreso a las unidades
de cuidados intensivos. En nuestra unidad se encuentra dentro de las primeras 5 causas
de ingreso. La incidencia reportada de acuerdo a la literatura va desde el 20 a 50%, lo que
contrasta con el 10% reportado en nuestra unidad, lo anterior probablemente en relacion a
que la mayoria de los pacientes que ingresan al servicio provienen de quiréfanos

(cardiocirugia, neurocirugia, traumatologia, cirugia pediatrica).

En el estudio de prevalencia, resultados y tratamientos de sepsis (SPROUT, 2013-2015)
se documento6 una mortalidad de 23% en UCI lo cual contrasta con lo reportado en nuestro
grupo donde la mortalidad fue del 42%. Por otro lado, en nuestra investigacion
encontramos una mayor incidencia de choque séptico en pacientes menores de 3 afios

(lactantes) situacion que es similar a lo reportado por diversos estudios.

En lo referente al género no encontramos predileccién por alguno, ya que el 50% fueron
mujeres y el 50% hombres lo que no determind ser un factor de riesgo como se reportan
en otros estudios (Vallée y Herndndez; Pacheco-Rosas) donde el género predominante fue

el masculino con un 60% de aparicion.

Acerca de las caracteristicas de nuestra poblacion de estudio llamo la atencién también
la condicion de enfermedad previa, encontrandose ésta en el 91% de los pacientes que
fallecieron (n=11), lo anterior considerando nuevamente el tipo de pacientes que ingresan
nuestra unidad, ya que al ser nuestro hospital un centro de referencia la mayoria de los
pacientes ingresan con antecedente de enfermedad previa subyacente, sin embargo y
pese a lo que se pudiese pensar, en nuestro estudio no representd un riesgo para
mortalidad ya que no fue estadisticamente significativo [OR=11, 1C95% (1.13-106), p 0.05].
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El sitio o foco de infeccion predominante en nuestra investigacion fue a nivel respiratorio
con un 43%, resultado que coincide con estudios como el realizado por Weiss SL et al.
(2015) donde se document6 también como foco infeccioso principal el respiratorio, lo

anterior con un porcentaje similar (40%) al nuestro.

Por otro lado como hemos comentado ampliamente a lo largo del presente manuscrito
la SvO2 sigue siendo un parametro aceptable como meta de resucitacion en nifios en
estado de choque séptico, encontrando que la presencia temprana de SvO2 <70% esta
asociada con incremento de la mortalidad para nifios reportando en estos ultimos que el
monitoreo intermitente de SvO2 se ha asociado con menor mortalidad a 28 dias comparado
con los pacientes sin monitoreo (3), no obstante (para fines de considerar aparicion
temprana) en nuestro grupo de trabajo encontramos que una SvO2 anormal (menor de
70%) al ingreso no representd mayor riesgo de mortalidad pero se encontré que la
persistencia de esta a las 24 horas de ingreso represent6 2.16 veces mas probabilidad de
muerte [OR= 2.16, IC95% (1.28-3.65), p 0.010].

Ahora bien y como ya se ha documentado, la ACOZ2 tiene una correlacion inversa con el
indice cardiaco en diversas situaciones de insuficiencia cardiovascular y ha demostrado
gue puede detectar hipoperfusion en pacientes reanimados en los que se habian alcanzado
valores de SVcO2 por encima del 70%, como ocurrié en el caso de dos pacientes que
fallecieron en nuestro estudio y cuyo estado hemodinamico se encontraba con una SvO2
270 pero se mantuvo con un ACO2 =6, por lo que valores de ACO2 por encima de 6 mmHg
podrian sefialar la persistencia de hipoperfusion periférica, ain con valores normales de
Svc02. (1,7,13). Pese a lo anterior nosotros encontramos que tanto el ACO2 como la SvO2
anormales a las 24 horas de ingreso representaron factores de riesgo para mortalidad en
pacientes con choque séptico, lo cual se muestra también en la combinacién de ambos
parametros donde encontramos que de los 12 pacientes que fallecieron en nuestro estudio

8 (67%) de ellos presento el siguiente patrén hemodindmico: SvO2 <70 y ACO2 6.

Chochabamba Bolivia de junio 2013 a enero 2014 documentaron que el valor promedio
de ACO2 en los pacientes que fallecieron fue de 8.3mmHg en comparacién con los
pacientes sobrevivientes con un valor de 5mmHg, cifras similares a las detectadas en

nuestro estudio donde la mediana de ACO2 en los pacientes que fallecieron fue de 9
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mmHg, mientras que en los pacientes que sobrevivieron fue de 4.5 mmHg encontrando
una diferencia estadisticamente significativa (p = 0.001). Sobre este estudio ademas se
determiné al hacer la comparacion de ACO2 >6 mmHg y ScvO2 <70 % que el primero
mostraba mayor sensibilidad como predictor de mortalidad precoz al encontrarse que el
83,9 % de los pacientes que fallecen tienen un ACO2 inicial mayor a 6 mmHg comparados
con un 45 % de pacientes con ScvO2 inicial <70 % con un indice de confianza del 95 % un
valor de p = 0,001 (16). En nuestro estudio se encontrd que el 83.3% de los pacientes que
fallecieron presenté al ingreso un ACO2 >6 mmHg y sdélo en 50% una ScvO2 <70 %, sin

embargo, no hubo significancia estadistica. (p = 0.54).

Por su parte el lactato arterial constituye un marcador aceptado y validado para el
diagnéstico y determinacion del estado de choque, constituye un buen marcador del estado
de perfusidn tisular y se ha demostrado que la reduccidon progresiva de su concentracion
en sangre y la correccion de la acidosis tedricamente reflejan la restauracion del flujo
sanguineo a los tejidos. (Smith y Jansen), constituyendo por lo tanto un factor de riesgo de
muerte conforme a su incremento (incremento de estado de hipoperfusion y progresion de
choque). Lo que pudimos encontrar en nuestro estudio Lactato a las 24 horas (anormal)
[OR=3.11, IC95% (1.82 — 5.3), p 0.0003].

En la actualidad la ACO2 es un parametro confiable como guia de tratamiento en
adultos, pues su elevacién persistente al inicio de la resucitacion del choque séptico se
asocia con disfuncién multiorganica severay peor pronéstico a 28 dias (18,19). En el caso
de los nifios si bien hemos encontrado en nuestra investigacion que se trata de un factor
de riesgo para mortalidad tenemos la desventaja de contar con un tamafio de muestra
pequefio, por lo que se conviene reproducir a futuro este estudio, con un tamafio de
muestra superior, que nos permita conocer si los resultados estadisticamente significativos

gue hemos encontrado se mantienen.

Finalmente, el empleo de nuevos parametros (delta de CO2) para identificar a tiempo
estados de hipoperfusion, nos permitira identificar de manera precoz a los pacientes con
mala perfusion lo que nos llevara a analizar y reestructurar nuestra terapéutica en las
primeras horas de deteccion del estado de choque con la finalidad de tener impacto sobre

la mortalidad a corto plazo realizando mayor nimero de intervenciones.
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CONCLUSIONES

. La persistencia de una SvO2 anormal (SvO2 <70) junto con un ACO2 26 a las 24
horas de ingreso determin6 un mayor numero de muertes (8 de 12), por lo que ambos
parametros son utiles como factor de riesgo de mortalidad en nifios con choque
séptico. [OR=4.52,1C95% (2.63 - 7.77), p 0.002]. Por lo tanto la evaluacion conjunta
de la SvO2 y de la diferencia arteriovenosa de CO2 podria predecir desenlaces en
pacientes en estado critico con choque séptico, cuyo cumplimiento de las metas

terapéuticas se relacionara con un mejor pronéstico y disminucién en la mortalidad.

. EI ACO2 anormal, es decir 26 mmHg represento un factor de riesgo para mortalidad
en nifios con choque séptico, lo anterior observado a las 24 horas de ingreso.
[OR=2.03, IC95% (1.17-3.51), p 0.0001],

. La SvO2 anormal (<70) también representd un factor de riesgo para mortalidad en
nifios con choque séptico (24 horas de ingreso). [OR= 2.1, 1C95% (1.2-3.6), p 0.005].

. La persistencia de valores anormales (a las 24 horas) de lactato también represento
un factor de riesgo de mortalidad en nifios con choque séptico. [OR= 3.11, IC95%
(1.82-5.3), p 0.0003].

. La mortalidad reportada en nuestro grupo fue del 42%, mucho mayor que lo
publicado en la literatura, lo que es motivo para andlisis futuros en relacion con las
acciones terapéuticas realizadas o bien condiciones de los pacientes en nuestra

unidad que condicionan una incidencia mayor.

. El principal foco de infeccion fue a nivel pulmonar representado el 42% de los
pacientes incluidos en el estudio, al igual que lo descrito en la literatura.

. La enfermedad subyacente si bien fue encontrada en mas de 90% de los pacientes

que fallecieron, no se asocio con significancia estadistica.

. Si bien se han encontrado resultados significativos habra que reproducir este estudio

con un mayor nimero de muestra para conocer si estos resultados se mantienen.
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ANEXOS

ANEXO 1. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

SATURACION VENOSA CENTRAL DE OXIGENO Y DELTA DE CO2 COMO FACTOR DE
RIESGO DE MORTALIDAD EN NINOS CON CHOQUE SEPTICO

NUMERO UNICO consecutivo: Iniciales del paciente:

No. Afiliacidn o Registro:

SEXO: Fem( 1 ) .Masc( 2 ) Edad: meses afios

MORTALIDAD:  Si( 1 )__No( 0 )

Enfermedad previa:  Si( 1 ) _No( 0 ) Diagndstico:

Foco infeccioso: ~ DESCRIPCION:

SVc02 %

Inicial: 24hrs:
ACO2 mmHg

Inicial: 24hrs:

Bicarbonato HCO3 mEq/L

Inicial: 24hrs:

Lactato mmol/L

Inicial: 24hrs:
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ANEXO 2. RESUMEN ESTRUCTURADO

SATURACION VENOSA CENTRAL DE OXIGENO Y DIFERENCIA ARTERIOVENOSA
DE CO2 COMO FACTOR DE RIESGO DE MORTALIDAD EN NINOS CON CHOQUE
SEPTICO

Espinoza-Gutiérrez C, Ortega-Cortes R, Duarte-Martinez N

Antecedentes: La sepsis y el choque séptico son una de las causas principales de
mortalidad infantil. La evidencia clinica disponible en la actualidad sobre sepsis pediatrica
ha sido insuficiente, y en la practica médica las acciones terapéuticas son guiadas por
consensos de expertos y evidencia en casos de sepsis en adultos. Por ello ha sido
necesario en afos recientes, hacer amplias revisiones actualizadas con el enfoque en la
poblacidén pediatrica, las cuales han destacado que las Guias de la Campafia para
Sobrevivir a la Sepsis (SSCG, por sus siglas en inglés) han determinado un cambio de
tendencia mundial a la declinacion gradual de la mortalidad por sepsis.

El estado de choque es el resultado final de la presencia de hipoperfusion e hipoxia tisular
secundaria a una alteracion entre el aporte y el consumo de oxigeno. El choque séptico
constituye un problema de salud publica, con una incidencia mundial documentada hasta
2013 en 1.8 millones de casos/afio, tiene alta mortalidad, y requiere abundantes recursos
para su atencion; los recursos utilizados deben incluir el monitoreo de la concentracion
de oxigeno y CO2 en sangre. Se considera que el “tiempo de oro” para los pacientes
desde el diagnostico de sepsis severa y choque séptico, hasta la oxigenacion,
antibioticoterapia y restauracion de la perfusion tisular, es de 6 horas.

Hace una década se estudiaba la relacion de la saturacion venosa de oxigeno —central o
mixta— con el gasto cardiaco, y se probaba la utilidad de la diferencia arteriovenosa de
CO2 (ACO2) en adultos con choque séptico como guia de la perfusién tisular, desde
entonces se sabe que la SVcO2 sola no es suficiente como guia para alcanzar la
estabilidad hemodinamica. Hoy sabemos que la ACO2 mide el aclaramiento circulatorio
del CO2 tisular, tiene correlacion con el gasto cardiaco en adultos, y con indicadores
subrogados al gasto cardiaco en nifios. Dado que el gasto cardiaco en infantes menores
de 3 afos de edad es la mitad que el de un adolescente o adulto joven, se destaca la

importancia vital del monitoreo de la ACO2 en pacientes pediatricos, por ello debe ser
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considerada la inversion de recursos para investigar y aplicarlo en casos de choque
séptico.
Justificacién: La SVcO2 tiene un papel vital como guia del tratamiento para el paciente
pediatrico en estado critico, con el fin de mantener una disponibilidad de oxigeno
adecuada para las necesidades metabdlicas, que contrarresten el estado grave de
hipoxia tisular presente en el choque séptico. La ACO2 ofrece una evaluacion de la
perfusion tisular, predice disfuncién multiorganica y pronéstico. Podemos aprovechar el
monitoreo de la ACO2 en casos pediatricos por la relacion de la perfusion tisular y la
microcirculacion con el gasto cardiaco, el cual es limitado en los nifios con el estado critico
del choque séptico. Con la vista sobre la serie de actualizaciones en el manejo del choque
séptico en poblacion pediatrica, los datos que sean recabados para el presente trabajo
aportaran sin duda, informacién indispensable para el uso apropiado de los recursos
meédicos que mantengan el descenso gradual de la mortalidad infantil por choque séptico.
Planteamiento del problema: En la practica médica las acciones terapéuticas sobre
los casos de choque séptico pediatrico son guiadas por consensos de expertos y
evidencia en casos de sepsis en adultos. La sepsis es una de las causas principales de
mortalidad infantil, es necesario aportar datos practicos de la terapéutica con enfoque en
la poblacién pediétrica, con los que se ha probado en afios recientes que pueden cambiar

de tendencia mundial hacia la declinacion gradual de la mortalidad.

El nifio menor de 3 afios de edad tiene un gasto cardiaco promedio de 2.6 L/min™, que
llega hasta 6.2 L/min™" antes de los 17 afios (8); los pacientes mas pequefios tienen la
mitad del gasto cardiaco respecto a los mayores. Los marcadores de transporte de gases
en estudio (SVcO2 y ACO2) se relacionan con el gasto cardiaco, perfusion tisular y la
oxigenacion. La evaluacion conjunta de la saturacibn de O2 y de la diferencia
arteriovenosa de CO2 predice los desenlaces de pacientes en estado critico con choque
séptico, cuyo cumplimiento de metas terapéuticas se relaciona con un mejor prongstico.
Por ello la medicién de estos parametros es importante en el choque séptico cuyo estado

expone al paciente pediatrico a una mayor morbi-mortalidad.

Pregunta de investigacion: ¢Son la saturacion venosa central de oxigeno y la
diferencia arteriovenosa de CO2 factores de riesgo para mortalidad en nifios con choque

séptico?
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Objetivo general: Determinar si la saturacion venosa central de oxigeno y la diferencia
arteriovenosa de CO2 son factores de riesgo para mortalidad en nifios con choque séptico.
Objetivos especificos: Determinar la mortalidad de pacientes pediatricos con choque
séptico en terapia intensiva pediatrica de CMNO, demostrar si la saturacion venosa central
menor de 70% es un factor de riesgo para mortalidad de pacientes pediatricos con choque
séptico y por ultimo demostrar si la diferencia arteriovenosa de diéxido de carbono mayor
de 6 mmHg es un factor de riesgo para mortalidad de pacientes pediatricos con choque

séptico.

Material y métodos: Estudio transversal analitico. Pacientes pediatricos con edad
desde un mes hasta 16 afios, derechohabientes del IMSS, que ingresaron a la unidad de
cuidados intensivos pediatricos (UTIP) en estado de choque séptico, entre los meses de
enero del 2017 y diciembre del 2017. Tipo de muestreo: No probabilistico, de casos

consecutivos.

Criterios: Inclusién: Ambos sexos, pacientes que hayan ingresado con el diagnostico
de choque séptico de acuerdo a la definicion establecida por la ACCM (2017) esto es signos
clinicos: hipotermia o hipertermia, estado mental alterado y vasodilatacion (choque
caliente) o vasoconstriccion periférica (choque frio), todos que tengan edad de 1 mes a 16
afios y cuenten con catéter venoso central en las primeras 24 horas de estancia: Exclusion:
Expediente clinico incompleto (aquellos que no cuenten con gasometria arterial y venosa
central al ingreso y a las 24 horas de tratamiento), Pacientes con cardiopatia congénita que
tengan cortocircuito de izquierda a derecha. Otros tipos de choque diferente a choque
séptico

Variables: Variables independientes: Saturacion venosa central de oxigeno, delta de
CO2. Variable dependiente: Mortalidad. Variables intervinientes: Lactato arterial, edad,

sexo, HCO3, enfermedad previa, foco infeccion.

Desarrollo del estudio: Se usaron expedientes de archivo clinico de los pacientes que
ingresaron a la unidad de cuidados intensivos pediatricos con diagnostico de choque
séptico y que reunieron los criterios de inclusion. Se registraron las variables obtenidas al
ingreso y a las 24 horas de manejo del paciente, siendo estas uUltimas las empleadas para

determinar la asociacion como factor de riesgo para mortalidad. Estableciendo 2 grupos
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(los que sobreviven y los que fallecen) y determinando en cual de ellos se observo mayor
mortalidad. La recopilacion de datos se realizd con la ficha de recoleccion, el analisis de

variables con SPSS y los resultados seran expresados con graficas, tablas y redaccion.

Consideraciones éticas: El trabajo de investigacion realizado se sujeté a los
lineamientos establecidos por los comités locales de investigacion del Instituto Mexicano
del Seguro Social, asi como a la Ley General de Salud de los Estados Unidos Mexicanos
en Materia de Investigacion en Salud, en relacién a los aspectos éticos de investigacion en
seres humanos, apegandose completamente a los articulos 13,14, 16, 17, 18 y 23 entre
otros. Dicha investigacion, de acuerdo al articulo 17 de esta Ley, es considerada como tipo
I, investigacion sin riesgo, en la cual no se realizara intervencion alguna, ni interaccion
directa con los pacientes, Unicamente la recoleccion de informacion de expedientes
clinicos. Esta investigacion no amerit6 de consentimiento bajo informacion, debido a lo
expresado anteriormente. Dentro de las consideraciones éticas se respetaran en todo
momento lineamientos importantes, como lo son el anonimato y la confidencialidad a los
que tienen derecho los pacientes. El estudio esta respaldado por las premisas de
investigacion internacional establecidas en la declaracion de Helsinki. El protocolo fue
sometido al comité local de investigacion interinstitucional para su autorizacidon

otorgandose autorizacion con el niamero de registro R-2018-1302-015.

Analisis estadistico: Se realizd una base de datos en SPSS 23 con los resultados
obtenidos. Se determiné estadistica descriptiva con frecuencias y porcentajes, asi como
medias y DE o medianas y rangos segun la distribucién de los datos. La estadistica
inferencial se realizé con prueba U Mann Whitney para comparacion de variables
cuantitativas y con Prueba de chi cuadrada o exacta de Fisher en la comparacion de

variables cualitativas.

Resultados. Incidencia de mortalidad del 42%. EI ACO2 anormal, es decir 26 mmHg
representd un factor de riesgo para mortalidad en nifios con choque séptico, lo anterior
observado a las 24 horas de ingreso. [OR=2.03, 1C95% (1.17-3.51), p 0.0001], asi mismo
la SvO2 anormal (<70) también represent6 un factor de riesgo para mortalidad en nifios
con choque séptico (24 horas de ingreso). [OR= 2.16, IC95% (1.28-3.65), p 0.010].
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Recursos: Humanos y fisicos, infraestructura y aspectos financieros, quedaran a cargo

del investigador principal, asociado, el tesista y revisores; los cuales son parte del

Hospital de Pediatria, CMNO. Experiencia del grupo: El equipo de investigacion cuenta

con la experiencia necesaria para llevar acabo el presente trabajo, esta formado por

personas capacitadas en el tema a tratar, asi como en la elaboracion y revision de

estudios de investigacion. Tiempo para desarrollarse: Enero a febrero 2018.

ANEXO 3. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES.

ANO MESES ACTIVIDAD PRODUCTO
» Reconocimiento de la
problematica.
Octubre |» Planteamiento del problema. - Protocolo de investigacion
» Busqueda de la bibliografia.
> Redaccion del protocolo.
N » Revision de protocolo con | - ldentificar errores o sesgos
asesor. dentro de la temética del
O Noviembre |» Correcciones. protocolo.
H » Registro ante el comité. , .
— | Enero » Correcciones. - Numero de registro del
proyecto.
I
N - Base de datos y captura de
Febrero » Correcciones. datos
O > Inicio de recoleccion de datos - Completar tamafio de la
| A muestra
> Recoleccion y analisis de - Base de datos y analisis
m Febrero o
resultados estadistico
- Discusion
» Discusion de resultados. - Conclusiones
» Redaccibn de discusion y | - Presentacion de resultados
Febrero . S
conclusiones. - Culminacion del protocolo
> Redaccion de escrito final por escrito y encuadernado
y/o empastado.
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