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RESUMEN

“VALORACION DEL SODIO SERICO PRE, POSTQUIRURGICO INMEDIATO Y
MEDIATO EN PACIENTES PEDIATRICOS CON DIABETES INSIPIDA
PREQUIRURGICA Y POSQUIRURGICA SOMETIDOS A CIRUGIA SELAR”

Introduccion: La cirugia de tumores selares en menores, se asocia a variaciones
del sodio severas, debido a la aparicion de diabetes insipida (DI) que puede o no
estar presente antes del evento quirdrgico. La variacion amplia del sodio sérico en
pacientes con DI se asocia a desenlaces adversos como la muerte. El conocimiento
de DI prequirdrgica puede evitar excursiones natrémicas y complicaciones, si el
paciente recibe manejo adecuado y oportuno.

Objetivo: Medir y comparar en pacientes sometidos a cirugia selar con DI
prequirdrgica comparado contra DI posquirdrgica la concentracién de sodio en el
posquirdrgico inmediato y mediato.

Material y Métodos: Se realiz6 un estudio de tipo observacional, descriptivo,
retrospectivo, comparativo y longitudinal en el Centro Médico Nacional “La Raza”.
Mediante la revision de expedientes clinicos de pacientes que fueron sometidos a
cirugia selar en el periodo de 01-01-2015 al 31-12-2020 con diagndéstico pre o
postoperatorio de diabetes insipida. Para el analisis se utilizaron frecuencias y
proporciones en variables categéricas, mediana y rango intercuartil para variables
numeéricas, X2 para comparar las variables categoricas y U de Mann Whitney para
numeéricas, tomando una p <0.05 para la significancia estadistica.

Resultados: Se evaluaron 13 casos, 79.6% correspondid al sexo femenino, el
61.5% fueron diagnosticados con DI en el periodo postquirdrgico, con el paso del
tiempo de hospitalizacidon la excursién de natremia tuvo un aumento constante (a
24, una semana y toda la hospitalizacion posoperatoria de 14, 18 y 33 mEg/L
respectivamente) y la frecuencia de hipernatremia fue cada vez mayor (7.7%, 38%,
84% en mismos tiempos). La primera dosis de desmopresina se administra 10 horas
después de instalada la poliuria (6 a 10 horas) y hasta que el paciente tiene dos
(30%) o tres (61.5%) criterios de administracion (poliuria, hipostenuria, aumento en
la concentracion de sodio), en la mayoria de los casos se administra en
hipernatremia 153 (148mEqg/L a 156mEg/L). Durante la hospitalizacién también hay
un desarrollo cada vez mas frecuente de hiponatremia (7.7%, 23.1%,53.8% en
mismos tiempos) . No hay diferencias en el tiempo de administracién, natremia,
frecuencia de hipo o hipernatremia, ni con la severidad de la excursion natrémica,
ni los dias de estancia hospitalaria o de UTIP, entre los pacientes con DI pre o
postquirdrgica.

Conclusiones: El diagnéstico prequirargico de DI no previene excursiones
natrémicas, tampoco promueve una aplicacion oportuna de la primera dosis de
desmopresina. En todos los pacientes con cirugia selar que desarrollan DI, hay
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riesgo incremental, con la duracion de la hospitalizacion, de presentar hipo o
hipernatremia. La atencion de los pacientes con DI intrahospitalaria en Centro
Médico Nacional La Raza es inadecuado. Es urgente la implementacion de un grupo
especializado en cirugia de hipofisis en la unidad, para mejorar la morbilidad de los
pacientes.

Recursos e infraestructura: Los recursos humanos y financieros fueron aportados
por los investigadores, se utilizara parte de la infraestructura del Hospital.

Experiencia del grupo: Consta de Maestra en Ciencias Médicas, con publicaciones
nacionales e internacionales y equipo médico desarrollado en el area de interés.

Tiempo para desarrollarse: A partir de la aprobacion del protocolo, ocho meses.

Palabras Clave: Sodio sérico; sodio urinario; osmolaridad; cirugia selar; diabetes
insipida, estancia hospitalaria, mortalidad.

ABSTRACT

"ASSESSMENT OF PRE-, IMMEDIATE AND MEDIATE SERUM SODIUM IN
PEDIATRIC PATIENTS WITH PRE-SURGICAL AND POST-SURGICAL
DIABETES INSIPIDUS UNDERGOING SELAR SURGERY"

Introduction: Surgery for selar tumors in minors is associated with severe sodium
variations, due to the appearance of diabetes insipidus (DI) that may or may not be
present before the surgical event. The wide variation in serum sodium in patients
with DI is associated with adverse outcomes such as death. Knowledge of
preoperative DI can prevent natremic excursions and complications if the patient
receives adequate and timely management.

Objective: To measure and compare sodium concentration in the immediate and
immediate postoperative period in patients undergoing sellar surgery with
preoperative DI compared to postoperative DI.

Material and Methods: An observational, descriptive, retrospective, comparative
and longitudinal study was carried out at the "La Raza" National Medical Center.
Through the review of clinical records of patients who underwent sellar surgery in
the period from 01-01-2015 to 12-31-2020 with a pre- or postoperative diagnosis of
diabetes insipidus. For the analysis, frequencies and proportions were used in
categorical variables, median and interquartile range for numerical variables, X2 to
compare categorical variables and Mann Whitney U for numerical variables, taking
p <0.05 for statistical significance.



Results: 13 cases were evaluated, 79.6% were female, 61.5% were diagnosed with
DI in the post-surgical period, as hospitalization time passes, the excursion of
natremia had a constant increase (to 24, one week and all postoperative
hospitalization of 14, 18 and 33 mEg/L respectively) and the frequency of
hypernatremia was increasing (7.7%, 38%, 84% at the same times). The first dose
of desmopressin is administered 10 hours after the onset of polyuria (6 to 10 hours)
and until the patient meets two (30%) or three (61.5%) administration criteria
(polyuria, hyposthenuria, increased concentration of desmopressin, sodium), in most
cases it is administered in hypernatremia 153 (148mEq/L to 156mEq/L). During
hospitalization there is also an increasingly frequent development of hyponatremia
(7.7%, 23.1%, 53.8% at the same times) . There are no differences in the time of
administration, natremia, frequency of hypo or hypernatremia, nor with the severity
of the natremic excursion, nor the days of hospital or PICU stay, between patients
with pre- or post-surgical DI.

Conclusions: The pre-surgical diagnosis of DI does not prevent natremic
excursions, nor does it promote a timely application of the first dose of
desmopressin. In all sellar surgery patients who develop DI, there is an increased
risk, with length of hospitalization, of developing hypo- or hypernatremia. In-hospital
care for patients with DI at the La Raza National Medical Center is inadequate. The
implementation of a group specialized in pituitary surgery in the unit is urgent, to
improve the morbidity of patients.

Resources and infrastructure: Human and financial resources were provided by
the researchers; part of the Hospital's infrastructure was used.

Group experience: Consists of master's in medical sciences, with national and
international publications and medical team developed in the area of interest.

Time to develop: From the approval of the protocol, eight months.

Keywords: Serum sodium; sodium urinal; osmolarity; sellar surgery; diabetes
insipidus, hospital stay, mortality.



MARCO TEORICO

La region selar puede ser blanco de diversos tumores que requieren cirugia, entre
estos, los hay que tienen origen en la hipdfisis (adenomas) que pueden o no ser
funcionales, y los que son parte de tejidos invasores en la silla turca. La mayor parte
de los tumores selares son de naturaleza benigna, e incluye el craneofaringioma y
el quiste de Rathke. En la poblacion pediatrica, las dos patologias intraselares mas
frecuentes son el quiste de la hendidura de Rathke y el angioma craneofaringeo, y
de igual manera también se pueden observar quistes de pars intermedia y

adenomas hipofisarios.!

Debido a la naturaleza endocrina de la hipofisis como glandula maestra, la lesiéon de
ésta puede condicionar morbilidad importante en los pacientes por deficiencia

parcial o total de los productos hormonales que genera.?34

La cirugia selar, ademas incluye dos tipos de abordaje que puede modificar el riesgo

de lesion de la hipéfisis sana, estos son la transcraneal y la transesfenoidal.?34

Los tumores de la region selar son ese sentido paradigmatico en cuanto a la
complejidad anatémica de la region, la diversidad de su patologia tumoral y la

multiplicidad de opciones en su abordaje quirtrgico.®

La cirugia transesfenoidal (CTE) es un procedimiento neuroquirdargico que se realiza
con frecuencia, y aproximadamente el 20% de los tumores cerebrales primarios se
extirpan quirdrgicamente mediante este enfoque anualmente en los Estados

Unidos.®

La reseccion mediante el abordaje de CTE es el pilar del tratamiento para la mayoria
de los tumores selares y paraselares.’La cirugia endoscopica transesfenoidal
trasnasal es una técnica minimamente invasiva que utiliza el endoscopio como

fuente de vision sin la necesidad de un retractor transesfenoidal.®

La mortalidad peri-quirdrgica de las lesiones selares es alta en nuestro medio y se
asocia a edad menor de tres afios, naturaleza maligna de la lesion, y excursion

natremica amplia.



Diabetes insipida y variacion natrémica en tumores selares

La variacién natremica o excursion natrémica o delta natrémica (diferencia entre el
sodio minimo y maximo) en el marco de una lesion selar, se asocia casi siempre a
la diabetes insipida, ésta se presenta entre el 10 al 60% de los casos la cual es una
enfermedad endocrina en la cual se excretan grandes volimenes de orina diluida,
alrededor de 150 mL/kg/dia al nacimiento, entre 100-110 mL/kg/dia en menores de

dos afios y entre 40-50 mL/kg/dia en los demas nifios y adultos.®

Es causada por la deficiencia de hormona antidiurética (HAD) o vasopresina, y se
manifiesta por la excrecién de un gran volumen de orina diluida (poliuria) y un

aumento de la ingesta de liquidos (polidipsia compensadora).®

Esta hormona se origina en las células ganglionares de los nucleos hipotalamicos,
supradptico y paraventriculares y es transportada a través del tracto supradptico

hipofisario a la neurohipdfisis.!

Su secrecion esta regulada principalmente por la osmolaridad del plasma,
estimulandose cuando esta aumenta, lo que indica un déficit de agua extracelular y
viceversa, gracias a esto la osmolaridad plasmatica se mantiene normalmente en
un rango muy preciso entre 275 y 290 mOsm/kg. Los osmorreceptores
hipotalamicos captan variaciones del 1% en la osmolaridad plasméatica, en
condiciones normales el umbral osmoético para la liberacion de HAD es
280 mOsm/kg y su nivel aumenta de forma lineal conforme lo hace la osmolaridad
plasmatica hasta 295 mOsm/kg, en este punto se siente sed, estando ya la HAD

estimulada de forma maxima.12

Otra forma que existe de liberacion de HAD es por medio del sistema de receptores
volumétricos y de presion arterial, pero de forma menos sensible, requiriendo una
disminucién mayor del 5% en el volumen sanguineo, de igual manera el estrés, el
dolor, la hipoxia, la hipoglucemia, la hipercapnia, las nauseas y diversos farmacos
son otros estimulos para la liberacion de HAD. EIl principal 6érgano diana de la
vasopresina es el rifion, en el tabulo colector renal se une al receptor antidiurético

V2 activando la adenilciclasa, la cual estimula una proteina quinasa intracelular que



fija las vesiculas citoplasmicas que contienen la proteina acuaporina 2 (“canal del
agua”) a la membrana luminar, permitiendo el paso de agua libre de la luz de la

nefrona al interior de las células ductales y concentrando asi la orina.'?

Los pacientes con DI presentan como alteracion hidroelectrolitica predominante a
la hipernatremia y al aumento de la osmolaridad sérica por pérdida de agua libre
mediado por la deficiencia de HAD, cuando estos pacientes se presentan con
hiponatremia se asocia principalmente al manejo con sustitucion con analogos de

vasopresina.!?

Se puede presentar DI como una ocurrencia comun después de una cirugia por una
lesion pituitaria/selar, se han descrito tasas de DI craneal posoperatoria que superan
el 80% para los tumores que afectan al hipotalamo, como los craneofaringiomas,
con tasas mas bajas del 20% al 30% observadas después de la cirugia para los

adenomas hipofisarios.#

Se refiere que el mecanismo intrinseco de la DIC esta relacionado con la proximidad
anatémica de las lesiones al eje hipotalamico-hipofisario, que interrumpe la

liberacién o transporte de la arginina vasopresina (AVP), aumentando la diuresis.*®

La via de reseccidon también influye en la tasa de DI con tasas mas altas informadas
después de la via transcraneal en comparacion con la via transesfenoidal méas

comun.16

La Dl asociada a tumores selares puede presentar patrones sobre el curso evolutivo
destacando los siguientes: DI transitoria que suele aparecer a las 24 a 48 hora de
la cirugia y resolverse durante los 10 dias siguientes, se produce por disfuncion
transitoria de las neuronas productoras de HAD como consecuencia del
traumatismo ocasionado por la manipulacién quirtrgica o por reduccién del aporte
sanguineo al tallo y la hipdfisis posterior; DI permanente que se produce Unicamente
cuando mas del 80% al 90% de las neuronas hipotalamicas productoras de HAD

degeneran, esta es mas probable cuanto mas alta es la lesién del tallo.’



Tipos de diabetes insipida en tumores selares

De igual manera se pueden presentar patrones como: Patrén trifdsico que es
relativamente infrecuente, solo en el 1.1% de los pacientes operados, se caracteriza
por 3 fases consecutivas: DI de 5 a 7 dias de duracién, seguida de una segunda
fase de duracién variable que va de 2 a 14 dias de anti diuresis inapropiada debida
a liberacién incontrolada de HAD desde las terminaciones nerviosas degeneradas
en la hipofisis posterior, con tendencia a la hiponatremia e hipo osmolaridad, y la
tercera fase que consiste en la reaparicion de DI, que con frecuencia es
permanente, una vez que los depésitos de HAD se han agotado y el numero de
neuronas capaces de sintetizarla es insuficiente; Patron bifasico en donde la
aparicion exclusiva de las 2 primeras fases es mas frecuente que el patron trifasico
gue puede ir de un 3.4% a 15.7%.%7

En las primeras horas del postoperatorio puede haber dificultades para distinguir si
un volumen urinario aumentado o poliuria, es debido a diabetes insipida o por la
administracion de volimenes elevados de liquidos en el transoperatorio, sin
embargo, cuando la poliuria se debe al uso de sobrecarga hidrica, o por diuréticos,

no modifica significativamente la natremia.

En la segunda fase de la respuesta trifasica, la expresion de la oliguria y la
hiponatremia puede asociarse a un sindrome perdedor de sal en lugar de a
secrecion inapropiada de hormona antidiurética.

La presentacion de diabetes insipida con o sin la expresion trifasica lleva a
variaciones importantes de la concentracion del sodio plasmatica o excursion
natrémica o delta natrémica (diferencia entre el sodio minimo y maximo). Estos
cambios de la concentracién del sodio provocan morbilidad y mortalidad. La
hiponatremia provoca convulsiones, encefalopatia, edema cerebral, y puede ser
fuente de una lesion cerebral severa en los pacientes. Por otro lado, la hipernatremia
severa ocurre cuando el remplazo hidrico es insuficiente para lograr reemplazar la
pérdida de agua o la sobre sustitucién de sodio y tiene un impacto directo en la

perfusion cerebral de un cerebro recién operado. 18



Esta respuesta trifasica puede explicarse por un choque axoénico e inestabilidad de
la hipofisis posterior para secretar HAD, seguida de una fuga de HAD de las

neuronas distorsionadas.18

La respuesta trifasica puede explicarse por una lesion axonal e inestabilidad de la
hipofisis posterior para secretar hormona antidiurética en forma inicial, seguido por
liberacion de la hormona desde las neuronas lesionadas. Cuando se agota la

hormona, se expresa la diabetes insipida permanente.

En el caso de la DI prolongada o permanente, se ha observado que al parecer
resulta de un dafio mas proximal al tallo hipofisario y los cuerpos celulares en los

nucleos hipotalamicos.®
Criterios diagndésticos de diabetes insipida en el postoperatorio

Los criterios para el diagnéstico de DI en el postoperatorio son: Osmolaridad
plasmatica aumentada >300 mosm/kg; aumento de la diuresis >2.5 ml/kg/h durante
2 horas consecutivas; osmolaridad urinaria <200 mosm/kg; relacion de osmolaridad

orina/plasma <1.%°

En el caso de la DI en lactantes y nifios las caracteristicas distintivas son: polidipsia
y poliuria superiores a 5ml/kg/hora con orina diluida inferior a 1010, hipernatremia

superior a 145 mEq/L y deshidratacién.?!

Con esto en mente, en un servicio que recibe a un paciente con riesgo de DI, por
ejemplo, tras una cirugia selar, no es indispensable que el paciente llegue a

hipernatremia para completar criterios diagnésticos y dar un manejo oportuno.
Variacion del sodio por DI, y desenlaces adversos

La urgencia en la region selar suele ir acompafiada de alteraciones del metabolismo
de agualelectrolitos y de la osmorregulacion, probablemente debido a la

manipulacioén y/o alteraciones vasculares de la neurohip6fisis.??

Las alteraciones del agua y los electrolitos se manifiestan como DI y/o hiponatremia,
en donde, la hiponatremia probablemente se deba principalmente a un sindrome de

secrecion inapropiada de HAD.??



En otras bibliografias se ha estudiado que el desequilibrio de sodio plasmatico es
comun después de la reseccién transesfenoidal de lesiones selares. El tamafio del
tumor tiene un impacto en la incidencia de desequilibrio de sodio en donde se puede

presentar tanto hipernatremia o hiponatremia, o0 ambas.?

En Holanda, se realizé un estudio de cohorte nacional de 2004 a 2013, que incluyo
a pacientes con lesiones selares atendidos en siete hospitales universitarios, en su
primera cirugia transcraneal o transesfenoidal, con motivo de biopsia o curacion de
tumor. Definieron la diabetes insipida como poliuria combinada con una
concentracion de sodio >145mEg/L, o bien que el diagnéstico estuviera
documentado en las notas médicas. El sindrome de secrecién inapropiada de
hormona antidiurética se defini6 como oliguria combinada con sodio <135mEq/L.
Finalmente se definié como evento trifasico a un periodo de diabetes insipida en el
posoperatorio temprano, posteriormente un periodo de fase hiponatrémica, y
posteriormente una fase polidrica. Definieron alteraciones neuroldgicas
relacionadas a la concentracién de sodio como presencia de convulsiones o estado
mental alterado medido por Glasgow menor de 15 puntos o somnolencia o

alteracion del estado de alerta, durante los 10 dias posquirirgicos.

Propiamente, aunque los tumores hipofisarios son una causa comun de

hipopituitarismo, rara vez debutan clinicamente con hiponatremia sintomatica.?*

Existen distintos procederes terapéuticos para un adecuado control de esta

enfermedad.?®

Un medicamento que se puede emplear es con desmopresina parenteral con el fin
de disminuir la poliuria y minimizar la aparicion de hiponatremia debido al

sobretratamiento.2%

Se ha descrito en un estudio una excursion o delta natrémica (diferencia entre el
sodio minimo y maximo) severa en 81 pacientes con DI, que fue de 110 a 183
mEg/L. Las concentraciones mas levadas de sodio ocurrieron en el primer dia
postoperatorio. La concentracibn mas baja de sodio ocurrié del dia 6 al 8 del

postoperatorio. La mayor excursion de sodio (diferencia o delta) por dia fue de



46mEQq/L en un paciente en el primer dia postoperatorio. En 75% de los pacientes
se observo una fluctuacion de <10 mEg/l/24h, una mediana de dos fluctuaciones asi
por paciente en los 10 dias del postoperatorio. En la instalacién temprana del DI se

han presentado mas alteraciones neuroldgicas.

La hiponatremia también puede ocurrir debido al tratamiento excesivo con

desmopresina y liquidos hipoténicos.?®
Variables confusoras

Algunas situaciones especiales en el tiempo posoperatorio pueden generar
alteraciones importantes en la concentracion del sodio, en especial en los pacientes
sometidos a cirugia selar, la dosis de esteroide puede condicionar hipernatremia por
hiperaldosteronismo. Por lo que es de interés conocer si el paciente tiene o0 no
diagndstico preoperatorio de falla hipofisiaria y la dosis de esteroide en diferentes

momentos de la estancia hospitalaria.
Situacion en la unidad.

Recientemente se observé que la excursion natrémica o delta natrémica (diferencia
entre el sodio minimo y maximo) es un fendbmeno frecuente y severo en los
pacientes que padecen tumores selares y son sometidos a cirugia. En este sentido,
el mejor control natrémico podria tener un impacto directo sobre la gravedad de los

pacientes, su estancia hospitalaria y la morbilidad con la que se cursa.

Describir con mayor detalle la excursién natrémica o delta natrémica (diferencia
entre el sodio minimo y maximo), dividiendo a los pacientes entre los que ya son
conocidos con diabetes insipida prequirdrgica vs los que no, permitiria observar si
la mayor consciencia de los clinicos, cuando ya existe el diagndstico, modifica su
actuar respecto la sospecha de las alteraciones del sodio y la accion, que repercuta

en disminuir dicha variabilidad.

Si bien existe en otras partes del mundo grupos especializados en la atencién de
los tumores hipofisiarios constituidos por neurocirujanos, endocrinélogos,

especialistas en terapia intensiva, en nuestra unidad, este tipo de grupos no se
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conforman ni son constantes en todos los turnos. Por lo que esta observacion,

puede ser un punto de referencia de un grupo no constituido.

La evolucion de la cirugia habitual de hipofisis del paciente consiste en ingresar de
forma programada al quiréfano, tras la realizacion de la cirugia ser atendidos en la
terapia intensiva y egresados de alli al servicio de neurocirugia pediatrica. En el
servicio de terapia intensiva, solo el médico encargado con especialidad en terapia
intensiva se hace cargo de las decisiones de administracion o no de medicamentos
incluida la desmopresina. En la terapia intensiva habitualmente, hay una enfermera
por paciente, dicha enfermera tiene formacién en terapia intensiva pediatrica, lleva
una hoja-sdbana de control de signos vitales y liquidos que se llena cada hora de
atencién. En la unidad de terapia intensiva se cubren todos los turnos con médicos
especialistas, enfermeras especialistas. Por otro lado, este servicio siempre cuenta
con médicos residentes del area de terapia intensivo y/o de pediatria médica en

todos los turnos.

En el piso de neurocirugia se cuenta con médicos especialistas en neurocirugia,
enfermeras generales que atienden mas de un paciente a la vez, y una enfermera
especialista en pediatria de forma intermitente. Solamente hay médicos
especialistas en el turno matutino, intermitentemente en el vespertino y no hay en
los nocturnos. Las hojas de enfermeria que se utilizan incluyen en la misma hoja
dos dias, solo a peticién expresa del médico tratante realizan balance hidrico que
llenan cada 8 horas. Los médicos neurocirujanos se encuentran durante el turno en
el area de quiréfanos, en consulta externa y valorando interconsultas, su presencia
en el piso es intermitente. De forma ocasional hay residentes de neurocirugia, casi
siempre uno o dos. Nunca hay médicos rotantes residentes de pediatria ni de terapia
intensiva. El paciente permanece en este servicio hasta su alta. En general el
neurocirujano se apoya en otros especialistas médicos del area pediatrica mediante
una técnica llamada interconsulta, que consiste en solicitar opinién sobre asuntos
puntuales de la evolucién del paciente, sin embargo, este mecanismo no implica

gue otros servicios atiendan en conjunto a los pacientes.
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Variable UTIP Piso de neurocirugia
Médicos especialistas | Siempre hay médico En la mafiana e
por turno especialista en terapia | intermitentemente en la
intensiva pediatrica tarde hay médico
especialista en
neurocirugia
Enfermeria Una enfermera | Una enfermera general
especialista en terapia | para varios pacientes
intensiva por paciente Intermitentemente
enfermera pediatra una
por turno paratodo el piso
Residentes En todos los turnos hay | S6lo de neurocirugia. De

residente de pediatria y/o
terapia intensiva

pediatrica

forma intermitente uno o

dos. Ocasionalmente no

hay rotante
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JUSTIFICACION

La variacion natrémica (diferencia del sodio mas bajo y méas alto durante la
hospitalizacion del paciente) se ha asociado con desenlaces adversos en los
pacientes que padecen tumores selares, y que en general se deben a diabetes
insipida. En nuestra unidad se han observado variaciones amplias del sodio sérico
en el periodo postoperatorio, la magnitud de esta variacion podria estar asociada a
desenlaces adversos como estancia hospitalaria prolongada o muerte, por lo tanto,
es nuestro interés medirlo. Por otro lado, en pacientes que tengan diagndstico
preoperatorio de DI, deberian tener variaciones natrémicas menores que los que
cursen con diagnostico de DI posoperatorio, pues la conciencia del diagndstico esta

dado desde antes de ser intervenidos.

Conocer estos aspectos en nuestra unidad nos permitird disefiar estrategias de
reconocimiento temprano de pacientes en riesgo de variabilidad amplia de la

natremia para tomar acciones precoces que la eviten.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Medir y comparar los niveles minimos y maximos de sodio entre los grupos
diagnosticados con DI prequirurgico y los que desarrollen DI posquirdrgico con la
duracion de la estancia hospitalaria total y la de la terapia intensiva, para valorar si
tener un conocimiento previo del estado proclive a variacion por DI de los pacientes
modifica estos desenlaces. Esto permitira conocer si esta variable determina costos

de atencién en términos de estancia y uso de recursos.

Comparar el comportamiento de la variaciéon del sodio en un grupo que previo a
entrar a la cirugia se conocen con DI es decir, que el grupo clinico teéricamente, por
anticipado tendrd mayor cuidado en la variacion del sodio contra el grupo que
desarrolla la DI en el posoperatorio, nos permitirhd conocer, si la consciencia del
diagndstico por parte de los médicos, disminuye la variacion del sodio en el periodo
posoperatorio, o si bien, el fendmeno posoperatorio por si mismo impide el control

de la variacion natrémica.

Al describir la clinica y la excursion natrémica de pacientes pediatricos sometidos a
cirugia selar atendidos en neurocirugia con diagndstico pre o posoperatorio de
diabetes insipida, permitira que exista un mejor abordaje diagndstico al describir los
niveles de sodio plasmético en la poblacién en estudio, esto con el fin de aterrizar

las mejores opciones terapéuticas, y de esta manera brindar un mejor pronadstico.
PREGUNTA DE INVESTIGACION

Derivado de lo anterior se plantea la siguiente pregunta de investigacién que
pretende responder y aportar informacion en relacién con el problema:

¢Existe diferencia del sodio sérico pre, postquirargico inmediato y mediato en
pacientes pediatricos con diabetes insipida prequirdrgica comparado con los

gue desarrollan diabetes insipida posquirargica sometidos a cirugia selar?
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OBJETIVOS

Objetivo general

En pacientes pediatricos sometidos a cirugia selar, sin y con diabetes insipida

preoperatoria

e Medir y comparar el sodio sérico pre, postquirargico inmediato y mediato en

pacientes pediatricos sometidos a cirugia selar

Objetivos especificos

En pacientes pediatricos sometidos a cirugia selar, sin y con diabetes insipida

preoperatoria,

Describir y comparar entre los grupos (con y sin DI) las caracteristicas
clinicas (edad al diagndstico, género, diagnosticos).

Describir la variacion natrémica (diferencia del sodio preoperatorio con
el sodio posoperatorio) en el posoperatorio inmediato (primeras 24
horas), y mediato (durante la primera semana),

Medir y comparar tiempo de latencia entre la poliuria y la primera dosis
de desmopresina.

Medir y comparar la uresis horaria alcanzada y el tiempo de
permanencia en poliuria antes de la primera dosis de desmopresina.
Describir y comparar la natremia con la que se administra la primera
dosis de desmopresina.

Describir y comparar después de administrada la primera dosis de
desmopresina la excursion natrémica o delta natrémica (diferencia entre
el sodio minimo y maximo)

Describir y comparar la frecuencia de presentacion de forma trifasica de
DlI.

Describir y comparar la natremia minima y maxima alcanzada.

Describir y comparar la tasa de letalidad

Describir y comparar el tiempo de estancia hospitalaria

Describir y comparar el tiempo de estancia en UTIP
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HIPOTESIS GENERAL

De acuerdo a lo observado en la tesis de la Dra. Marisela Padilla(31), consideramos
gue habra una diferencia significativa entre la mediana (siendo mas alta para los
pacientes que desarrollen DI posquirlrgica), y maxima (siendo mas alto para los

gue tengan DI posquirdrgica 175 vs 155 mEqg/L) de sodio.
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MATERIAL Y METODOS

Material y Métodos: Se realiz6 un estudio de tipo observacional, descriptivo,
retrospectivo, comparativo y longitudinal en el servicio de Pediatria la Unidad
Médica de Alta Especialidad, Centro Médico Nacional “La Raza”, Hospital General

“Dr. Gaudencio Gonzalez Garza”, Instituto Mexicano del Seguro Social.

Mediante una revision de expedientes clinicos de pacientes que fueron sometidos
a cirugia selar con diagndstico pre o posoperatorio de diabetes insipida. Las

variables para estudiar son:

Independiente: DI pre o posquirurgica
Dependientes

- Variables relacionadas con el sodio
o concentracién de sodio minima y maxima en el posquirirgico
inmediato (24 horas),
o concentracion de sodio minima y maxima en el posquirargico mediato
(resto de la estancia hospitalaria),
o tiempo de latencia para recibir la primera dosis de desmopresina;
o turno donde es més frecuente recibir dosis de desmopresina;
o uresis horaria alcanzada antes de la primera dosis de desmopresina;
o densidad urinaria alcanzada previo a la primera dosis de
desmopresina; motivo de administrar la primera dosis de
desmopresina,
o natremia con la que se administra la primera dosis de desmopresina y
posterior a la administracion;
- Variables relacionadas con el desenlace
o estancia hospitalaria; estancia UTIP;
o estado de vivo o muerto;

De interés descriptoras de la muestra

o tipo de cirugia;
o edad al diagnéstico de la lesion selar;
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o género,
o diagndstico histologico;

Variables confusoras

o diagndstico de la funcion hipofisiaria preoperatorio;

o dosis de esteroide transoperatoria;

o dosis de esteroide en el posoperatorio inmediato;

o tiempo para iniciar la reduccion de dosis de esteroide posoperatorio;
o alteraciones neuroldgicas;

TIPO DE INVESTIGACION: Clinica
DISENO DEL ESTUDIO:

De acuerdo con el grado de control de la variable: Observacional
De acuerdo con el objetivo que se busca: Descriptivo.

De acuerdo con el momento en que se obtendra o evaluaran los datos:

Retrospectivo
De acuerdo con el nimero de veces que se miden las variables: Transversal
UNIVERSO DE TRABAJO

Lugar del estudio: Unidad Médica de Alta Especialidad, Centro Médico Nacional
“La Raza”, Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza”, Instituto Mexicano

del Seguro Social.

Muestra: Todos los expedientes de pacientes derechohabientes adscritos a la
Unidad Médica de Alta Especialidad, Centro Médico Nacional “La Raza”, Hospital
General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza”, Instituto Mexicano del Seguro Social,
sometidos a cirugia selar atendidos en neurocirugia con diagnostico pre o

posoperatorio de diabetes insipida entre Enero de 2015 y hasta diciembre de 2020

Poblacién en estudio: Todos los expedientes de pacientes derechohabientes
adscritos a la Unidad Médica de Alta Especialidad, Centro Médico Nacional “La

Raza”, Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza”, Instituto Mexicano del
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Seguro Social, sometidos a cirugia selar, atendidos en neurocirugia con diagnostico

pre o posoperatorio de diabetes insipida, en el periodo comprendido del 01 de enero
del 2015 al 31 de Diciembre del 2020.

CRITERIOS DE SELECCION DE LA MUESTRA

Criterios de inclusion:

Expedientes de pacientes menores de 16 afos.

Expedientes de pacientes de cualquier género.

Expedientes de pacientes adscritos a la Unidad Médica de Alta Especialidad,
Centro Médico Nacional “La Raza”, Hospital General “Dr. Gaudencio
Gonzélez Garza”, Instituto Mexicano del Seguro Social.

Expedientes de pacientes sometidos a cirugia selar.

Expedientes de pacientes con diagndéstico pre o posoperatorio de diabetes

insipida.

Criterios de exclusion:

Expedientes de pacientes que no cuenten con el expediente clinico completo,
y no sea posible obtener todos los datos inherentes a esta investigacion.
Expedientes de pacientes mayores de 16 afios.

Expedientes de pacientes no adscritos a la Unidad Médica de Alta
Especialidad, Centro Médico Nacional “La Raza”, Hospital General “Dr.
Gaudencio Gonzalez Garza”, Instituto Mexicano del Seguro Social.
Expedientes de pacientes no sometidos a cirugia selar.

Expedientes de pacientes sin diagndstico pre o posoperatorio de diabetes

insipida.

Criterios de eliminacion:

Expedientes de pacientes que han sido trasladados a otra unidad y no sea

posible continuar con su seguimiento adecuado.

TAMANO DE MUESTRA
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Dada la rareza de la patologia, se incluiran todos los expedientes de pacientes que
sean casos que cumplan con criterios de inclusién, que fueron atendidos entre 2015
y enero de 2021.

Técnica de recoleccion de la muestra

No probabilistico. - La probabilidad de seleccion de cada unidad de la poblacion
no es conocida. La muestra es escogida por medio de un proceso arbitrario. Se

utiliza con frecuencia cuando no se conoce el marco muestral.

Por casos consecutivos. - Consiste en elegir a cada unidad que cumpla con los
criterios de seleccion dentro de un intervalo de tiempo especifico o hasta alcanzar

un namero definido de pacientes.
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DEFINICION Y OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variables de interés para la asociacién

Variable Definicion Definicion Tipo de | Unidad de
conceptual operacional variable y | medicién
escala de
medicion
INDEPENDIENTE
Diabetes Estado patoldgico | Diagnéstico en el | Cualitativa | DI prequirdrgica
insipida donde el individuo | expediente clinico | dicotobmic | DI posquirurgica
no genera | de diabetes | a
desmopresina lo | insipida, si sucede
que lleva a|el diagndstico
deshidratacion, antes o0 después
hipernatremia del evento
derivada de orina | quirargico
no concentrada en
relacion con
hiperosmolaridad
serica
DEPENDIENTE RELACIONADA CON EL SODIO
Concentraci | Es un elemento, o | Esta variable se | Cuantitativ | mEg/L
on de sodio | electrolito de la | obtendra por | a continua
sérico sangre.!3 medio de la
preoperatori revision del
o] expediente clinico.
Sera la lectura de
sodio en la fecha
mas cercana
previa al dia de
cirugia
Concentraci mEq/L
on de sodio | Es un elemento, o | Esta variable se | Cuantitativ
sérico electrolito de la | obtendra por | a continua
MINIMO sangre.t3 medio de la
posoperatori revision del
0 inmediato expediente clinico.
(24 horas) Este dato sera el

nivel de sodio mas
bajo leido por el
laboratorio clinico
durante las 24
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horas
posoperatorio

Concentraci mEq/L
on de sodio | Es un elemento, o | Esta variable se | Cuantitativ
sérico electrolito de la | obtendra por | a continua
MAXIMO sangre.!3 medio de la
posoperatori revision del
o0 inmediato expediente clinico.
(24 horas) Este dato sera el

nivel de sodio mas

alto leido por el

laboratorio clinico

durante las 24

horas

posoperatorio
Concentraci mEq/L
on de sodio | Es un elemento, o | Esta variable se | Cuantitativ
sérico electrolito de la | obtendra por | a continua
MINIMO sangre.!3 medio de la
posoperatori revision del
0 mediato expediente clinico.
(primera Este dato sera el
semana) nivel de sodio mas

alto leido por el

laboratorio clinico

durante la primera

semana

posoperatorio
Concentraci mEq/L
on de sodio | Es un elemento, o | Esta variable se | Cuantitativ
sérico electrolito de la | obtendra por | a continua
maximo sangre.’3 medio de la
posoperatori revision del
o] mediato expediente clinico.
(primera Esta variable se
semana) obtendra por

medio de la
revision del
expediente clinico.
Este dato sera el
nivel de sodio mas
alto leido por el
laboratorio clinico
durante la primera
semana
posoperatorio
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Rango del | Medida de | Rango de las | Cuantitativ | mEq/L
sodio el | dispersién que se | mediciones de | a continua
primer dia de | obtiene diferencia | sodio obtenidas
posoperatori | entre la medicion | durante las
o] mas baja y alta de | primeras 24 horas
alguna de estancia
caracteristica hospitalaria
(diferencia entre el
nivel mas alto y
bajo de sodio leido
en laboratorio
durante las
primeras 24 horas)
Rango del | Medida de | Rango de las | Cuantitativ | mEq/L
sodio la | dispersién que se | mediciones de | a continua
primera obtiene diferencia | sodio obtenidas
semana entre la medicién | durante la primera
mas baja y alta de | semana estancia
alguna hospitalaria
caracteristica (diferencia entre el
nivel mas alto y
bajo de sodio leido
en laboratorio
durante la primera
semana del
posoperatorio)
Variacién de | Diferencia de dos | Diferencia del | Cuantitativ | mEq/L
sodio cantidades sodio a continua
posoperatori preoperatorio y del
0 mediato o valor mayor o
excursion menor de sodio
natremica durante la primera
semana de
estancia
posoperatoria
Variacion de | Diferencia de dos | Diferencia del | Cuantitativ | mEqQ/L
sodio cantidades sodio acontinua
posoperatori preoperatorio y del
0 inmediato valor mayor o
menor de sodio
durante las
primeras 24 horas
del posoperatorio
Tiempo de | Eseltiempoque |Esta variable se | Cuantitativ | 1.- HORAS
latencia para | transcurre  antes | obtendra por | a Discreta
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recibir la
primera
dosis de
desmopresi

na natrémica

de recibir la
primera dosis de
desmopresina.?®

medio  de la
revision del
expediente clinico,
y serd la diferencia
entre el momento
de documentar
poliuria y la
aplicacion de la
primera dosis de
desmopresina.
Sera fecha y hora
de aplicacion de
desmopresina
menos la fecha y
hora del inicio de la

poliuria reportada
en la hoja de
enfermeria
(3ml/Kg/hora  de
uresis)
Turno donde | Es el horario | Esta variable se | Cualitativa | 1.- MATUTINO
es mas | laboral en el cual | obtendra por | Nominal 2.- VESPERTINO
frecuente se desemplean los | medio de la | Politomica | 3.- NOCTURNO
recibir dosis | trabajadores de la | revision del
de salud.?® expediente clinico.
desmopresi Se buscaré el turno
na donde se aplico la
primera dosis de
desmopresina
Uresis Es la cantidad de | Esta variable se | Cuantitativ | 1.- mL/Kg/h
horaria orina que emite el | obtendra por | a Discreta
alcanzada paciente antes de | medio de la
antes de la | la primera dosis de | revision del
primera desmopresina.?® | expediente clinico.
dosis de Se cuantificara la
desmopresi uresis horario
na (mL/Kg/hora)
maxima alcanzada
previo a la primera
dosis de
desmopresina
Densidad Es la masa que Esta variable se | Cuantitativ | 2.- DU
urinaria posee por unidad | obtendra por | a Discreta
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alcanzada de volumen la| medio de la
previo a la| orina que emite el | revision del
primera paciente antes de | expediente clinico.
dosis de | la primera dosis de | Sera la medicion
desmopresi | desmopresina.?® | realizada en la hoja
na de enfermeria
leida por método
de urolabstix o
bien, la lectura por
el laboratorio
(también se realiza
por urolabstix en
nuestra  unidad)
previo a la
administracion de
desmopresina
Motivo de | Es la razdn por la | Esta variable se | Cualitativa | 1.- POLIURIA
administrar | cual se decide | obtendra por | Nominal 2.-
la  primera| aplicar la primera | medio de la | Politémica | HIPERNATREMIA
dosis de | dosis de | revision del 3.- HIPOTENURIA
desmopresi | desmopresina.?® | expediente clinico. 4.- DOS
na Reporte en la nota INDICACIONES
clinica de la 5.- TRES
aplicaciéon de INDICACIONES
desmopresina por 6.- LO INDICO
parte del equipo OTRO SERVICIO
médico
Concentraci | Es un elemento, o | Esta variable se | Cuantitativ | 1.- mEq/L
on de sodio | electrolito de la| obtendra por | a discreta
sérico con la | sangre.!? medio de la
que se revision del
administra la expediente clinico.
primera Lectura inmediata
dosis de anterior a dosis de
desmopresi desmopresina
na
DEPENDIENTES. Variables de desenlace
Estancia Es la cantidad en | Esta variable se | Cuantitativ | 1.- DIAS
hospitalaria | dias en donde el | obtendra por | a Continua
paciente se | medio de la
encuentra revision del

hospitalizado.3°

expediente clinico
de los pacientes.

25




Se cuantificard a
partir de la fecha
de ingreso a la
unidad, hasta su
egreso por
cualquier  motivo
(mejoria, alta
voluntaria, muerte)

Estancia Es la cantidad en | Esta variable se | Cuantitativ | 1.- DIAS

UTIP dias en donde el | obtendra por | a Continua
paciente se | medio de la
encuentra revision del
hospitalizado en | expediente clinico
UTIP.20 de los pacientes.

Se cuantificara
desde el momento
de ingreso a la
terapia intensiva,
hasta su egreso de
este servicio por
cualquier  motivo
(mejoria, muerte)

Estado Es el desenlace | Esta variable se | Cualitativa | 1.- VIVO
del cuidado del | obtendra por | Nominal
paciente.?! medio de la | Dicotémic | 2.- MUERTO

revision del | a
expediente clinico
de los pacientes.
Desde la cirugia y
hasta el egreso del
hospital, respecto
a la situacion de
estar vivo o haber
fallecido

Variables confusoras

Dosis de | Son compuestos | Esta variable se | Cuantitativ | mg/m2

esteroide organicos obtendra por | a discreta

transoperato | derivados del | medio de la

ria nacleo del | revision del

ciclopentanoperhi
drofenantreno o
esterano que se

expediente clinico
y Se equiparara a
dosis cortisol,
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aplica durante la

donde

cirugia.?® hidrocortisona
equivale 1:1 con
cortisol,
prednisona 4:1
sera la dosis que
recibe el paciente
durante la cirugia
Dosis de | Son compuestos | Esta variable se | Cuantitativ | 1.- mg/m?
esteroide t| orgénicos obtendra por | a discreta
posoperatori | derivados del | medio de la
0 nucleo del | revision del
ciclopentanoperhi | expediente clinico.
drofenantreno 0|y se equiparara a
esterano que se | dosis cortisol,
aplica posterior a | donde
la cirugia.?® hidrocortisona
equivale 1:1 con
cortisol,
prednisona 4:1. Y
sera la dosis que
recibe el paciente
durante el periodo
postoperatorio
mediato  (primera
semana)
Variables de interés descripcion de la muestra
Variable Definicion Definicion Tipo de | Unidad de
conceptual operacional variable vy | medicién
escala de
medicion
Edad al | Tiempo Esta variable se | Cuantitativ | 1.- ANOS
diagnostico | transcurrido a | obtendra por | a Discreta | CUMPLIDOS
partir del | medio de la
nacimiento de un | revision del
individuo.?® expediente clinico

de los pacientes.
Se considera en el
momento en que
se realiza por
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primera vez el
diagndstico de
tumor selar en el
expediente clinico
fisico o bien el

electronico
Género Conjunto de las | Esta variable se | Cualitativa | 1.- FEMENINO
peculiaridades obtendra por | Nominal
que caracterizan | medio de la | Dicotomic
los individuos de | revision del | a 2.- MASCULINO
una especie | expediente clinico
dividiéndolos en | de los pacientes.
masculinos y
femeninos, y | Caracteristicas
hacen posible una | fenotipicas de la
reproduccion que | persona objeto de
se caracteriza por | estudio, segun su
una diversificacion | aspecto fisico y
genética.?® reportado en las
notas médicas
1.-
Tipo de | Es el | Esta variable se | Cualitativa | TRANSESFENOI
cirugia procedimiento obtendra por | Nominal DAL
quirdrgico que se | medio de la | Dicotdmic
empleo como | revision del | a
terapéutica en el | expediente clinico. 2.-
paciente.30 Se obtendra de la TRANSCRANEAL
hoja quirargica
donde se reporta
con detalle el
procedimiento que
se realizo.
Diagnoéstico | Es la conclusion | Esta variable se | Cualitativa | 1.- NORMAL
delafuncion | que se obtiene de | obtendra por | Nominal 2.- DEFICIENCIA
hipofisiaria | la funcién | medio de la | Politbmica | DE UNA
preoperatori | hipofisiaria.'® revision del HORMONA
a expediente clinico. 3.- DEFICIENCIA
Se obtendréa de las MULTIPLE
notas en 4.- DIABETES
expediente fisico o INSIPIDA

electronico de lo
reportado  como
funcidn hipofisiaria,
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reportado en las
notas del servicio
de endocrinologia

Diagnostico | Es la conclusion | Esta variable se | Cualitativa | 1.-
histologico | que se obtiene por | obtendra por | Nominal CRANEOFARINGI
medio del estudio | medio de la | Politbmica | OMA
de una muestra de | revision del 2.- QUISTE DE
tejido.® expediente clinico, RATHKE
o] bien del 3.- TUMOR
expediente MALIGNO
electronico. Es el 4.- ADENOMA NO
reporte que el FUNCIONAL
médico  patblogo 5.- ADENOMA
da como FUNCIONAL
diagndstico 6.- HIPOFISIS
definitivo NORMAL
Alteraciones | Son los hallazgos | Esta variable se | Cualitativa 1. Cambios
de estudios | anormales que se | obtendra por | Nominal posquirarg
de imagen | encuentran en los | medio de la | Dicotomic icos
postoperato | estudios de | revision del | a 2. Sangrado
rio imagen.® expediente clinico. 3. Otros

Este dato se
obtendra del
expediente
electronico

radiolégico de la
unidad, externado

por el médico
radiologo que
interpreta
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se presento la tesis al Comité Local de Investigacion del Hospital. Una vez obtenida

la autorizacion se procedi6 a la recoleccion de datos.

El investigador acudi6 al servicio de ARMAC y/o archivo clinico en busca de
los expedientes de los pacientes afines al presente proyecto.

Se recopilaron los datos de los pacientes sometidos a cirugia selar con
diagndstico pre o posoperatorio de diabetes insipida.

El investigador, clasifico a los pacientes de acuerdo con lo descrito en el
instrumento de recoleccion de datos, considerando los resultados de
pacientes sometidos a cirugia selar con diagnostico pre o posoperatorio de
diabetes insipida, al mismo tiempo se obtuvieron las variables de interés
inherentes a este estudio de investigacion.

Posteriormente a la captura de la informacién se procedié a trascribir los
datos de los pacientes a una hoja predisefiada de Excel, por ultimo, se
exporto al programa estadistico Epi Info 7, el cual es un Software de uso libre,
el cual no requiere de licencia para su manejo.

El investigador responsable se obliga a presentar los Informes de
Seguimiento, y que una vez que el estudio haya sido terminado presentara
el Informe de Seguimiento Técnico final, asi como los informes
extraordinarios que se le requieran sobre el avance de proyecto de

investigacion, hasta la terminacién o cancelacion de este.

INSTRUMENTO

Se utilizé una herramienta recolectora de informacion, en el cual se recopilara la

informacion pertinente del expediente clinico para la realizacion de este estudio.
(Anexo 1)
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ANALISIS DE DATOS

Se realizo la captura de datos en una hoja de Excel de los pacientes que cumplieron
con los criterios de inclusion descritos previamente. En este programa se genero un
renombramiento de los individuos para generar los datos que seran analizados,
desligados de informacién de identificacion.

Se localizaron en este programa datos implausibles y se revisaron, también se
localizaron y corroboraron datos extremos.

Se generaron dos grandes grupos de comparacion los que tienen DI preoperatoria
y los que tienen DI posoperatoria.

Se depuro la base de datos con lo que se analizaran en el programa SPSS, en éste
se analiz6 si las variables cuantitativas tienen un comportamiento normal con la
prueba de Kolmogorov, de ser asi, las comparaciones entre los grupos se analizaran
por T de Student, de lo contrario, se compararan con técnica de U de Mann Whitney.
Los dos grupos para comparar son pacientes con diabetes insipida preoperatoria vs
pacientes con diabetes insipida posoperatoria. Si la excursiéon natrémica de los
grupos (diferencia entre el sodio minimo y maximo), tiene un comportamiento
normal, se compararon por T de Student, lo mismo para variables cuantitativas
como edad. Si las variables no se comportan normalmente, se compararan por U
de Mann Whitney. Para las variables cualitativas como el sexo, se compararan entre
los grupos por técnica de Chi cuadrada.

Para las comparaciones se considero significancia estadistica p= <0.05
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ASPECTOS ETICOS

Esta tesis esta diseflado de acuerdo con los lineamientos del Instituto Mexicano del

Seguro Social y los anotados en los siguientes cédigos:
Reglamento de la ley General de Salud

De acuerdo con el reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion, para la salud, Titulos del primero al sexo y noveno 1987. Norma
Técnica No. 313 para la presentacion de proyectos e informes técnicos de

investigacion en las instituciones de Atencion a la Salud.

Se trata de un estudio SIN Riesgo (ARTICULO 17), por lo que a consideracion del
comité de ética de acuerdo con el articulo 23 de la Ley solicitamos que no requiera

consentimiento informado

El presente trabajo corresponde a una investigacion sin riesgo para el paciente con
base en el articulo 17 de la Ley Federal de Salud en materia de investigacion para
la salud en nuestro pais, éste (Capitulo I/titulo segundo: de los aspectos éticos de
la investigacion en seres humano: se considera como riesgo de la investigacion a la
probabilidad de que el sujeto de investigacién sufra algun dafio como consecuencia
inmediata o tardia del estudio). Debido a que se revisaran el expediente clinico, no
implica riesgo para el paciente por lo que es categoria I. investigacion sin riesgo, y

se mantendré la confidencialidad de los pacientes."

Es un estudio que requiere la aprobacion del comité de ética para observar un
comportamiento del personal subordinado sobre el lavado de manos de acuerdo
con el Articulo 24 de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion. Dado

gue es necesario que el observador pase desapercibido.

La identidad de los sujetos observados no sera conocida. Se registraran datos de
identidad que seran transformados a un codigo alfanumérico para encriptar la
informacion personal de los pacientes de los que derivan los expedientes que se

analizaran.

Reglamento federal: Titulo 45, seccidn 46 y que tiene consistencia con las buenas

practicas clinicas.

32



Declaracion de Helsinki:

Principios éticos en las investigaciones médicas en seres humanos, con ultima

revision en Escocia, octubre 2000.

Con respecto a la Ley Federal de Proteccion de Datos Personales en Posesion de
los Particulares, los datos personales seran tratados licitamente, solo se iniciara el
estudio hasta tener aceptacion por el comité de investigacion local. Los fines de
investigacion no lesionan los intereses de diagndstico y tratamiento para los que

fueron obtenidos. Y los datos se mantendran conservados por un tiempo e 10 afos.

El investigador se rige bajo un importante codigo de ética y discrecion, por lo tanto,
no existe la posibilidad de que la informacion recabada del expediente clinico con
respecto a los pacientes se filtre de manera total o parcial y atente contra la vida e
integridad de este.

Conflicto de interés

Los investigadores que realizaran esta investigacién declaran que no tienen

conflictos de interés relacionados con la realizacién de este estudio.

Beneficios para los pacientes

Existe un beneficio social de la realizacion de esta investigacion pues los resultados
generados permitiran generar protocolos de diagnostico que mejoren la atencién de

pacientes futuros atendidos por los motivos que se atienden en este tesis.

Los pacientes de quienes deriva la informacion que se obtendra de los expedientes
no obtendran un beneficio directo o indirecto de la realizacion de este estudio, ni en

términos econdmicos ni de ventaja diagndstica o terapéutica.
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RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

Recursos humanos:

e 1 Médico Endocrinélogo con maestria en Ciencias Médicas
e 1 Médico Residente Especialista en Pediatria.

e 4 Meédicos Neurocirujanos.

Recursos materiales:

e Los componentes necesarios para el vaciamiento de datos es el equipo de
papeleria (hojas y plumas), impresiones, equipo de cOmputo, seran
proveidos por los investigadores.
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Valoracion del sodio sérico pre, postquirargico inmediato y mediato en pacientes
pediatricos con diabetes insipida prequirdrgica y posquirdrgica sometidos a
cirugia selar

Diaz Narvéez Laura
Apellido paterno Materno Nombre (s)

Gasto de Inversion.

ESPECIFICACION COSTO

1. Equipo de computo:
e  MacBook 1 laptop Propia
e Impresora HP laser monocromatica p1102w 1impresora Propia
. Memoria USB 1USB Propio
e  Hojas blancas 500 $50.00
e  Articulos
e  Tintaimpresora 1 cartucho $400.00
e  Copias fotostéaticas

Subtotal Gasto de Inversion $900

Gasto Corriente

1. Articulos, materiales y Utiles diversos:
e  Boligrafos 2 boligrafos $10.00
e  Corrector 1unidades $6.00
e Carpetas _ 5 carpetas $15.00
. Broche sujeta hojas 3 broches $15.00
Subtotal Gasto Corriente $46.00
TOTAL $446.00




CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES
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RESULTADOS

Se identificaron 54 cirugias selares entre 01-01-2015 Y 31-12-2020. De estos casos,
se excluyeron a 13 debido a que no desarrollaron diabetes insipida pre o
postquirargica, del resto de casos, 17 no contaron con un expediente completo con
y por negativa del archivo del hospital no se pudo analizar los expedientes de

personas que fallecieron. Por lo que al final se incluyeron solo 13 casos (Grafica 1).

Grafica 1. Seleccion de la muestra

Pacientes sometidos a cirugia selar
n=54

Exclusion n=40
Sin Diabetes insipida n=13
Sin expediente fisicon= 17
Sin expediente fisico por
defunciéonn=9
Sin causa especificaN=2

A 4

Inclusidn de pacientes

n=13

Diabetes insipida Diabetesinsipida
prequirurgica posquirurgica
N=5(38.5) N=8(61.5)

De los pacientes evaluados la mediana de edad fue de 100 meses (RIC 62-152), el
79.6% (n=10) correspondieron al sexo femenino y el 23.1% (n=3) restante al sexo
masculino, en esta muestra la mediana de inicio de sintomas ocurrié al mes 84 (RIC
36-134), la mediana de edad de diagnéstico fue de 104 meses (RIC 55-148), del
total de casos como antecedente para la cirugia selar el 61.5% (n=8) presentaba
craneofaringioma, el 15.4% (n=2) germinomas y el 23.1% (n=39) otras patologias,
respecto a la diabetes insipida se present6 en el 100% de casos evaluados, de los
cuales en el 38.5% (n=5) fue diagnosticado en el prequirargico y en el 61.5% (n=8)

en el postquirargico (Tabla 1).
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Tabla 1 Caracteristicas generales de la muestra

Variable

Edad, meses. mediana (rango intercuartilico)

100 (62 a 152)

Sexo masculino n (%)

Masculino

3(23.1)

Femenino

10 (76.9)

Edad primer sintoma, meses. mediana (rango intercuartilico)

84 (36 a 134)

Edad al diagndstico, meses. mediana (rango intercuartilico)

104 (55 a 148)

Diagndstico histopatolégico n (%)

Craneofaringioma 8 (61.5)

Germinoma 2 (15.4)

Otros 3(23.1)
Tipo de diabetes insipida n (%)

Preoperatoria 5(38.5)

Postquirtrgica 8 (61.5)

Dias desde el diagnostico hasta la cirugia, dias. mediana (rango
intercuartilico)

60 (30 a 120)

Dias de estancia hospitalaria, dias. mediana (rango 21 (14 a57)
intercuartilico)

Dias estancia UTIP, dias. mediana (rango intercuartilico) 10(6.5a17)
Requirio reintervencion n (%) 3(23.1)
Cambios de imagen Post quirurgicos n (%)

Cambios posquirdrgicos Unicamente 6(46.2)
Sangrado 4(30.8)
Edema 1(7.7)

Otro 2(15.4)

Dosis de esteroide transquirtrgica

8 mg (6 a 8 mg)

Dosis acumulada de dexametasona a 7 dias de estancia

23.6mg(12.6 a 59)

Con respecto al sodio, la mediana de sodio preoperatorio fue 140 mEg/L (RIC 137-

145), al concluir las primeras 24 horas tras el procedimiento quirargico el 15.4%

(n=2) se encontraban en normonatremia y el 38.5% (n=5) en hipernatremia (Tabla

2) (Grafico 2) (Grafico 3).

Tabla 2 Primeras 24 horas de sodio posquirurgico

Variable

Natremia preoperatoria (dias de toma antes 4(2a9.5)
de cirugia), mEq/L. Mediana (rango

intercuartilico)
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Sodio preoperatorio, mEq/L. Mediana (rango
intercuartilico)

140 (137 a 142)

Sodio minimo a 24 horas postquirurgico,
mEq/L. Mediana (rango intercuartilico)

140 (134 a 145)

Natremia minima primeras 24 horas n (%)

Hiponatremia 1(7.7)
Normonatremia 11 (84.6)
Hipernatremia 1(7.7)

Sodio maximo a 24 horas posquirurgico,
mEq/L. Mediana (rango intercuartilico)

160 (147 a 162)

Natremia maxima primeras 24 horas n (%)

Hiponatremia

mEg/L. Mediana (rango intercuartilico)

Normonatremia 2 (15.4)
Hipernatremia 5(38.5)
Excursion natrémica primeras 24 horas, 14 (11 a 22)

Sodio minimo primera semana, mEq/L.
Mediana (rango intercuartilico)

137 (128 a 144)

Grafico 2 Frecuencia de hiponatremia primeras 24 horas.
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Frecuencia de hiponatremia primeras 24 horas posquirurgico de acuerdo al

tipo de DI (pre o pos operatoria)

100.0%

30.0%

60.0%

Porcentaje

40.0%

20.0%

0%
Hiponatremia (<130mEg/L) Mormeonatremia (130 a 150 mEgiL)

Natremia minima 24 horas posquiriargico

Grafico 3 Frecuencia de hipernatremia primeras 24 horas.

Tipo de
diabetes
insipida
W Pre-quirdrgica
Pos-quirargica
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Frecuencia de hipernatremia primeras 24 horas posquirurgico de acuerdo al
tipo de DI (pre o pos operatoria)

Tipo de
100.0% diabetes
insipida
B Pre-quirirgica
B Pos-guirdrgica
80.0%7
= 60.0%
]
c
o
o
|
o
o
40.0%7
20.0%
0%

Mormonatremia (130 a 150 mEgiL) Hipernatremia {=150mEqgiL)
Natremia maxima 24 horas posquirirgico

Al realizar una evaluacién a la semana del procedimiento quirtrgico se encontré que
el 61.5% (n=8) de los pacientes habian tenido un sodio maximo en normonatremia
y el 38.5% (n=5) en hipernatremia, siendo el sodio maximo en dicha semana una
mediana de 165 mEqg/L (RIC 153-174) y el sodio minimo de 129 mEg/L (RIC 125-
136) (Tabla 3) (Gréfico 4) (Grafico 5) (Gréfico 6) (Grafico 7).

Tabla 3. Primera semana de sodio postquirurgico

Variable

Natremia minima primera semana n (%)
Hiponatremia 3(23.1)
Normonatremia 10(76.4)
Hipernatremia

Sodio maximo primera semana, mEq/L. 153 (151 a 173)

Mediana (rango intercuartilico)
Natremia maxima primera semana n (%)
Hiponatremia
Normonatremia 8(61.5)
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Hipernatremia 5(38.5)

Excursion natrémica primera semana, mEq/L. | 18 (12 a 39)
Mediana (rango intercuartilico)

Sodio minimo durante toda la estancia, 129 (125 a 136)
mEq/L. Mediana (rango intercuartilico)

Natremia minima durante toda la estancia n

(%)
Hiponatremia 7 (53.8)
Normonatremia 6 (46.2)

Sodio maxima en toda la estancia, mEq/L. 165 (153 a 174)

Mediana (rango intercuartilico)

Natremia maxima en toda la estancia

Hiponatremia

Normonatremia 2 (15.4)

Hipernatremia 11 (84.6)

Excursion natrémica durante toda la estancia, | 33 (23 a 44)
mEg/L. Mediana (rango intercuartilico)

Grafico 4 Frecuencia de hiponatremia primera semana.

Frecuencia de hiponatremia primera semana posdquirurgico de acuerdo al tipo
de DI (pre o pos operatoria)

Tipo de
100.0% diabetes
insipida
W Pre-quirdrgica
E Pos-quirargica
50.0%
2. e0.0%
=
c
@
o
=
o
o
40.0%
20.0%
O=e=

Hiponatremia (=130mEgiL) Mormonatremia (130 a 150 mEgiL)
Natremia minima primera semana

Grafico 5 Frecuencia de hipernatremia primera semana.



Frecuencia de hipernatremia primera semana posquirurgico de acuerdo al tipo
de DI (pre o pos operatoria)

Tipo de
diabetes
insipida
M Fre-quirdrgica
A0.0% B Pos-quirirgica
2
& 400%
c
1]
o
|
o
o
20.0%7
%=

Mormonatremia (130 a 150 mEgL) Hipernatremia {=150mEgqiL)
Matremia maxima primera semana

Gréfico 6 Frecuencia de hiponatremia toda la semana.



Porcentaje

Frecuencia de hiponatremia durante toda la estancia del posquirurgico de
acuerdo al tipo de DI (pre o pos operatoria)los

Hiponatremia {<130mEg/L) Mormonatremia (130 a 150 mEgL)

Matremia minima en la estancia hospitalaria

Tipo de
diabetes
insipida
M Pre-quirdrgica
Pos-guirdrgica
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Gréfico 4 Frecuencia de hipernatremia toda la estancia.

Frecuencia de hipernatremia durante la estanacia del posquirurgico de
acuerdo al tipo de DI (pre o pos operatoria)

Tipo de
100.0% diabetes
insipida
W Pre-guirdrgica
B Pos-quirtrgica
80.0%
= 60.0%
frar]
=
@
o
|
o
o
40.0%

Mormonatremia (130 a 150 mEg/L) Hipernatremia (=150mEgiL)
Natremia maxima en la estancia hospitalaria

También es importante mencionar que de aplico desmopresina a los pacientes,
dicho farmaco fue aplicado a una mediada de horas de poliuria de 10h (RIC 6-10),
siendo la dosis mediana de 153 mEg/L (RIC 148-156), posterior a la primera
aplicacibn de desmopresina el 30.8% de pacientes se encontraron en
normonatremia y el 61.5% (n=8) en hipernatremia (Tabla 4).

Tabla 4. Aplicacién de primera dosis de desmopresina
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Variable

Horas de poliuria antes de primera dosis de 10 (6 a 10)

desmopresina, horas . mediana (rango

intercuartilico)

Turno donde se aplicé la primera dosis de

desmopresina n (%)
Matutino 5(38.5)
Vespertino 4(30.8)
Nocturno 3(23.1)

Sodio a la primera aplicacién de
desmopresina, mEq/L. Mediana (rango
intercuartilico)

153 (148 a 156)

Natremia a la primera aplicacién de
desmopresina

Normonatremia

4 (30.8)

Hipernatremia

8(61.5)

Uresis horaria alcanzada antes de la primera
dosis de desmopresina

10.5 (6.47 a 16.1)

Densidad urinaria previa a la primera dosis de
desmopresina

1008 (1005 a 1015)

Motivo médico de aplicacion de
desmopresina n (%)

desmopresina

Dos indicaciones 4 (30.8)
Tres indicaciones 8(61.5)
Aisladamente poliuria, hipostenuriao | 0(0)
hipernatremia

Tiempo entre la cirugia y la primera dosis de 1(1a3)

Se realiz6 una comparativa segun el tipo de diabetes insipida (pre y postoperatoria),

sin embargo, en todos los casos se obtuvo un p valor >0.05, motivo por el cual se

descarta la posibilidad que el desarrollo de diabetes insipida pre o postoperatoria

esté relacionada con las caracteristicas de los pacientes, tampoco afectd los dias

de estancia hospitalaria, ni el sodio antes de la cirugia. (Tabla 5).

Tabla 5. Comparacidn de caracteristicas basales segun el tipo de diabetes insipida

Variable DI preoperatoria DI postoperatoria P
Diagnostico 0.146
histopatoldgico

Craneofaringioma | 2 (40) 6 (75)

Germinoma 2 (40) 0

Otros 1(20) 2 (25)
Sexo 0.252
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Masculino 2 (40) 1(12.5)

Femenino 3 (60) 7 (87.5)
Abordaje quirtrgico 0.164

Craneotomia 4 (80) 5(62.5)

Transesfenoidal 0 3(37.5)

No especificado 1(20)
Edad al diagnéstico 126 (104-140) 79 (44-138) 0.222
Dias desde el diagnostico | 30 (29 a 97) 75 (37 a120) 0.284
hasta la cirugia
Dias estancia hospitalaria | 16 (12 a 21) 42 (17 a 80) 0.093
Dias de estanciaen UTIP | 7 (6a 8) 13 (8.5a21.5) 0.065
Sodio preoperatorio 138 (137 a 142) 140 (138 a 141.5) 0.833

Cuando se comparo por tipo de DI (pro y postquirargica) la natremia en diferentes

momentos postquirdrgicos (24 horas, una semana y toda la estancia hospitalaria),

el sodio minimo y maximo no fueron diferentes excepto para la DI posoperatoria la

primera semana que tendié a natremia minima menor que la DI preoperatoria p=

0.045 (Tabla 6, 7 y 8).

Tabla 6. Comparacién de grupos por sodio primeras 24 horas

Variable Di Preoperatorio DI POSOPERATORIA P
Sodio minimo 140 (138 a 144) 140 (135 a 145) 0.724
primeras 24 horas
Sodio maximo 162 (155a 162) 153 (145 - 169) 0.629
primeras 24 horas
Excursion natrémica 14 (11 a 22) 14.5 (7.5 a 25) 1
primeras 24 horas

Tabla 7 Comparacién de grupos por sodio de la primera semana
Variable Di Preoperatorio DI POSOPERATORIA P
Sodio minimo 144 (139 a 146)) 133 (121 a 140) 0.045
primera semana
Sodio maximo 156 (153 a 184) 153 (151 a 163) 0.524
primera semana
Excursion natrémica 13 (12 a37) 25(14.5a37.5 0.724

primera semana

Tabla 8. Comparacién de grupos por sodio durante toda la estancia hospitalaria

‘ Variable

Di Preoperatorio

DI POSOPERATORIA

P
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toda la estancia

Sodio minimo todala | 129 (128 a 135) 129 (121 a 134) 0.435
estancia
Sodio maximo todala | 170 (160 a 184) 160.5 (153 a 169) 0.354
estancia
Excursion natrémica | 37 (31 a43) 39.5(23a 43) 0.622

Con respecto a la aplicacion de desmopresina, no se encontré diferencia entre los

grupos del tipo de DI para la natremia para aplicarla por primera vez posquirurgica,

ni las horas que paso el paciente en poliuria, ni la densidad urinaria, ni el turno de

aplicacién, ni la cantidad de indicaciones para aplicarla . (Tabla 9).

Tabla 9. Caracteristicas por grupo de la aplicacion de la primera dosis de desmopresina

Variable Di Preoperatorio DI POSOPERATORIA P
Natremia antes de la 153 (152 a 158) 150 (147 a 155) 0.368
primera dosis de
desmopresina
Hipernatremia 4 (100) 4 (50) 0.083
Horas de poliuria 12 (8 a 24) 8(4a12) 0.376
antes de la primera
dosis de
desmopresina
Uresis alcanzada 10(7.15a12.6) 10.5(7.2 2 18.85) 0.808
antes de la primera
dosis de
desmopresina
Densidad urinaria 1.010(1.000a1.020) | 1.02(1.01a1.02) 1.0
antes de primera
dosis de
desmopresina
Turno donde se aplicé 0.225
desmopresina
Matutino 2 (50) 3(37.5)
Vespertino 1(25) 3(37.5)
Nocturno 1(25) 2 (25)
Motivo médico para 0.665
aplicarla
desmopresina

Hipernatremia | 0 0

Poliuria 0 0

Dos 1(25) 3(37.5)

indicaciones

Tres 2 (75) 6 (62.5)

indicaciones
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Cuando analizamos la evolucién en el tiempo de los cambios del sodio minimo,
méaximo y la excursion natrémica encontramos que su severidad aumenta conforme

pasa el tiempo de hospitalizacion. (Tabla 10).

Tabla 10. Comparacidn de la excursidon natrémica segun tiempo posquirurgico

Variable 24 horas Primera Toda la p
semana estancia

Sodio minimo | 140 (138 a 137 (132 a 0.366 129 (127 a 0.007
144) 144) 135)

Sodio maximo | 160 (147 a 153 (153 a 0.014 165 (153 a 0.003
162) 169) 170)

Excursion 14 (11 a22) 18 (12 a 37) 0.08 33 (24 a43) 0.001

natrémica

A través de una gréfica de cajas es posible observar que, durante el trascurso de

hospitalizacion de los menores, la posibilidad de hiponatremia empeora (Grafico 8).

Grafico 8. Comparacidn de natremia minima en distintos momentos postquirurgicos.
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Comparacion de natremia minima en distintos momentos post-quirurgicos

160
2
o
150
4
O
140
130 1
1207
1104
- I - - I - I
Sodio minimo 24 horas posguirdrgico  Sodio minnimo primera semana Matremia minima durante toda la
(mEgiL) (mEgiL) estancia (mEg/L)

Es posible observar el punto de corte de hipernatremia en 150mEg/L, y como hay
un gradiente en el tiempo de hospitalizacion para observarlo, aun cuando la
natremia de la aplicacion de la desmopresina, aunque es hasta hipernatremia, es a
un sodio sérico menor del que llegan a alcanzar los pacientes hospitalizados por

cirugia selar (Grafico 9).
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Grafico 9. Natremia maxima en distintos momentos post- quirdrgicos y al momento de administrar

la primera dosis de desmopresina.

Matremia maxima en distithos momentos post-quirurgicos y al momento de
administrar la primera dosis de desmopresina
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desmopresina (mEgiL)

También es posible observar como los valores de excursion natremica son
diferentes de acuerdo con los diferentes momentos quirdrgicos siendo cada vez mas

amplios (Grafico 10).
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Grafico 10. Excursion natremica en diferentes momentos posquirudrgicos.

Excursion natrémica en diferentes momentos posquirurgicos
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Excursion natrémica primeras 24 Excursion natrémica primera semana Excursion natrémica durante toda la
horas estancia (mEg/L)

Dentro de otros resultados se encontré que:
Cantidad de pacientes que permanecen en normonatremia primeras 24 horas: 2
Cantidad de pacientes que permanecen en normonatremia primera semana:6

Cantidad de pacientes que permanecen en normonatremia toda la hospitalizacion:
1 (Tabla 11).
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Tabla 11. Cantidad de pacientes que hace hipernatremia en las primeras 24 horas:

hipernatremia primera semana

Variable N(%o)
Normonatremia primeras 24 horas (Solo 2 (28.6%)
se tomd mas de una natremia en 7

pacientes)

Cantidad de pacientes en normonatremia | 6
primera semana

Cantidad de pacientes normonatremia 1

toda la hospitalizacion

Cantidad de pacientes que presentan 5 (71%)
hipernatremia en primeras 24 horas:

Cantidad de pacientes que presentan 5 (38.5%)

Cantidad de pacientes que presentan
hipernatremia durante toda la estancia

11 (84.6%)

hiponatremia durante toda la estancia
hospitalaria

Cantidad de pacientes que presentan 1 (7.7%)
hiponatremia primeras 24 horas:

Cantidad de pacientes que presentan 3(23.1%)
hiponatremia primera semana

posquirurgica

Cantidad de pacientes que presentan 7 (53.8%)

Riesgo para hiponatremia 24 horas
posquirdrgico para preoperatorio

2.75 (1.25 a 6.01) p= 0.417

Riesgo para hipernatremia 24 horas
posquirdrgico para posquirargica

2.5 (0.85 a 7.31) p 0.429

Riesgo para hiponatremia primera
semana posquirurgica para di
posquirurgica

1(1.076 a 3.17) p= 0.231

Riesgo para hipernatremia primera
semana posquirurgica

1.042 (0.426 a 2.56) p=1

Riesgo para hiponatremia en toda la
estancia para pos

0.857 (0.364 a 2.106) p=1

Riesgo para hipernatremia en toda la
estancia para pos

0.785 (0.183 a 3.37) p=1

A través de graficas de caja es posible observar la distribucién de la natrémia
minima y maxima a las 24 horas posquirurgicas, de acuerdo con el momento de la
deteccion de diabetes insipida, obteniendo en ambos casos valores mayores en la
diabetes insipida detectada de forma preoperatoria a las 24 horas (Grafico 11), a la

semana (Gréfico 12) y durante toda la estancia (Grafico 13).
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Gréfico 11. Natremia minima y maxima a 24 horas posquirurgica, de acuerdo con DI pre o post -

operatoria

Natremia minima y maxima a 24 horas posquirurgicas, de acuerdo aDlpre o
pos operatoria

Sodio minimo 24 haoras
posquirargico (mEg/L)
Sodio maximo 24 horas
posquirdrgico (mEgiL)

170

150

130

110

T T
Pre-quirdrgica Pos-guirdrgica

Tipo de diabetes insipida

54



Grafico 12. Natremia minima y maxima a una semana, de acuerdo a DI pre o postoperatoria

Natremia minima y maxima a una semana posquirurgica, de acuerdo aDl pre o
pos operatoria
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Gréfico 13. Natremia minimay maxima a durante la estancia, de acuerdo con DI pre o postoperatoria

Natremia minima y maxima posquirurgicas durante toda la estancia, de
acuerdo a DI pre o pos operatoria

Matremia minima durarte
toca la estancia (mEg/L)
Matremia maxima durante
tocda la estancia (mEg/L)
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DISCUSION

Aunque hubo 54 casos con tumores selares, solo 13 casos pudieron ser incluidos
para el estudio, en comparaciébn con una investigacion realizada en el Centro
Médico Nacional “La Raza” se evidencid que durante el mismo periodo de
evaluacion se pudieron identificar 79 casos de tumores selares y se lograron
estudiar un total de 51 casos (31), esto demuestra que hay problemas archivisticos
importantes que podrian generar una discordancia con la investigacion previa,

llamando la atencién que ambos estudios se realizaron en el mismo hospital.

En comparativa con la investigacion desarrollada en el Centro Médico Nacional La
Raza, la frecuencia de tumores selares de acuerdo al sexo fue de 56.9% para el
sexo femenino y de 43.1% para el sexo masculino (31), en esta investigacion de
logro identificar que el 76.9% correspondi6é al sexo femenino y el 23.1% al sexo
masculino, se respeta la consistencia pues existe mayor frecuencia en el sexo
femenino, adicionalmente en otras investigaciones realizadas en México se ha
demostrado que los tumores selares afectan mayormente a mujeres, pues del total

de casos hasta el 64% corresponden al sexo femenino (32).

De acuerdo con los sintomas desarrollados en mediana por meses, en una
investigacion previa en el Centro Médico Nacional La Raza se encontrd que fue de
96 meses con una mediana de edad del diagnéstico de 123 meses (31), en
comparativa en esta investigacion se encontré6 una mediana de meses de inicio de
sintomas de 84 meses y una mediana de diagnostico de 104 meses, es consistente
pues en ambos casos paso un periodo aproximado de 20 meses entre sintomas y
diagndstico, no se sabe a ciencia cierta el motivo por el cual sucede esto, pero de
acuerdo con algunas investigaciones es por desconocimiento de los padres de los
sintomas, también es relevante mencionar que en ambos estudios la enfermedad

mas frecuente es el craneofaringioma.
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Dentro de la misma investigacion como antecedente, se comenta que de los casos
con tumor selar hasta en el 65.9% existe una funciona anormal de la glandula
pituitaria, pero solo en el 4.5% de casos se presenta diabetes insipida, el total de
casos fueron detectados de forma preoperatoria, sin embargo, posterior a la cirugia
hasta un 11.8% desarrollaron alteraciones de tipo metabdlicas, estando
relacionadas con el procedimiento quirargico (p 0.003), encontrando posterior a la
realizacion del procedimiento quirdrgico que hasta el 57.4% de casos presentaron
hipernatremia siendo el valor maximo registrado de 154 mEqg/L, concretando que un
24% de menores desarrollaron diabetes insipida posterior al procedimiento
quirdrgico (31) En comparativa en esta investigacion se encontro que el 38.5% de
casos de diabetes insipida se identificaron de forma preoperatoria y el 61.5% de
casos de forma postoperatoria, si bien no existe una consistencia en los nimeros,
se debe recordar que esta investigacion se basé totalmente en casos de diabetes

insipida en comparacion con la investigacion previa.

Se ha evidenciado que en otras investigaciones la excursion se presenta entre el 10
al 60% de los casos la cual es una enfermedad endocrina en la cual se excretan
grandes volumenes de orina diluida, alrededor de 150 mL/kg/dia al nacimiento, entre
100-110 mL/kg/dia en menores de dos afios y entre 40-50 mL/kg/dia en los demas
nifios y adultos (9). En esta investigacién se observa como la excursion natrémica
aumenta progresivamente con el tiempo, esto a pesar de que el tiempo de
administracion de la primera dosis de desmopresina es durante los primeros tres
dias desde la cirugia y bajo ninguna duda del diagndstico pues se administra hasta

gue el paciente cumple dos o tres indicaciones.

La indicacién de desmopresina habitual en el hospital es o una dosis fija con horario,
0 bajo la valoracion médica. Este grupo de pacientes son trasladados de UTIP al
piso de neurocirugia, un servicio donde en ocasiones no existe un médico a cargo
en los turnos nocturno o de fines de semana, tampoco se asignan enfermeras
intensivistas que puedan interpretar la poliuria como un motivo de administracién de
desmopresina, ni de la realizacion de balances de liquidos que permitan detectar

sobre administracion de liquidos, y oliguria que obligue a diferir dosis. Tampoco se
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asigna a ningun médico residente, pediatra o general en estos turnos. Esta situacion
provoca que la mala administracion de desmopresina o de liquidos intravenosos
provoque intoxicacion hidrica evidenciada por hiponatremia que se presenta mas
frecuentemente conforme dura la hospitalizacion, la falla en la administracion

cuando el paciente se encuentra en poliuria y finalmente a hipernatremia (26).

Derivado de que la identificacion de sintomas donde se debe decidir aplazar o
adelantar la administracion de desmopresina, se han propuesto otras alternativas,
como lo es el uso de la vasopresina, sin embargo, este farmaco tiene una vida media
mucho menor y mayor presencia de efectos adversos y en comparativa con la
desmopresina la vasopresina solo puede ser utilizada de formas subcutanea,
intramuscular o intravenosa, motivo por el cual se descarta su uso, para el caso de
pacientes pediatricos se ha propuesto el uso de hidroclorotiazida sumado a una
dieta baja en solutos, especialmente de leche materna que tiene un efecto

antidiurético paraddjico (33.34).
Los criterios de causalidad identificados en esta investigacion fueron:

“Consistencia”; La asociacion causa-efecto ha sido demostrada por diferentes
estudios de investigacion y bajo circunstancias distintas, sin embargo, la falta de
consistencia no excluye la asociacidén causal, ya que distintos niveles de exposicion
y demas condiciones pueden disminuir el efecto del factor causal en determinados
estudios. La consistencia de mayor presentacion de hipo e hipernatremia conforme
pasa el tiempo de hospital. Ademas, la consistencia con la tesis previamente
realizada en términos de tipo de tumores, sexo de presentacion, aun cuando sélo

se analizan 13 casos.

“Plausibilidad Biolégica”: El contexto biolégico existente debe explicar
I6gicamente la etiologia por la cual una causa produce un efecto a la salud, sin
embargo, la plausibilidad biologica no puede extraerse de una hipotesis, ya que el
estado actual del conocimiento puede ser inadecuado para explicar nuestras
observaciones o no existir. En este sentido la plausibilidad de que al no contar con
un equipo de vigilancia constante de los pacientes empeora la excursion natrémica

una vez saliendo del area de terapia intensiva.

59



“Coherencia”: que nos describe lo siguiente: Implica el entendimiento entre otros
hallazgos de la asociacion causal con los de la historia natural de la enfermedad y
otros aspectos relacionados con la ocurrencia de la misma, como por ejemplo las
tendencias seculares, este criterio combina aspectos de consistencia y plausibilidad

bioldgica.

“Gradiente bioldgico”: Relacion dosis respuesta, la frecuencia de la enfermedad

aumenta con la dosis o el nivel de exposicion al agente casual.

Finalmente es prudente identificar las limitantes y fortalezas de esta investigacion,
dentro de las limitaciones se encuentran varios sesgos 0 errores de tipo
sistematicos, principalmente el sesgo de seleccién puesto que para el tipo de
patologia que se buscaba estudiar con la baja prevalencia e incidencia de la
enfermedad, la cantidad de expedientes a evaluar se vio muy limitada por diversos
factores incluso de comunicacién puesto que el propio personal del hospital negdé la
disponibilidad de expedientes de pacientes finados, que impidié medir la frecuencia
de muerte asociado a cambios del sodio, otro punto importante a resaltar es que la
informacion se obtuvo de fuentes secundarias, en este caso expedientes, por lo cual

no se puede asegurar la veracidad de la informacion recolectada.

Dentro de las fortalezas de esta investigacion, el estudio cumple con la validez
interna del hospital, pues los resultados obtenidos no son tan distantes de
investigaciones previas, también, al realizar el andlisis de multiples variables se esta

llevando a cabo una manera de evidenciar y disminuir sesgos o errores.

La fortaleza del estudio es que se genera una evidencia sélida de que el manejo de
los pacientes operados de cirugia selar es insuficiente, no existe una mayor
conciencia (awarness) para la administracién oportuna de la desmopresina ni
siquiera en pacientes que ya tienen diagnostico de DI antes de la cirugia, empujando
a que los pacientes tengan variaciones del sodio que impactan en su morbilidad,
por comprometer el flujo cerebral, causar deshidratacion, aumentar la estancia

hospitalaria y los costos de atencion.
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Se hace evidente que hay un gradiente temporal para empeorar en el manejo de la
DI medido por la variacién del sodio, aun cuando el 100% de los pacientes ya tienen
el diagnostico de DI saliendo de la terapia intensiva, evidenciando que los recursos
humanos que atienden el piso de neurocirugia son insuficientes, y se requiere de
un médico clinico que se haga cargo del manejo de estos pacientes en todos los
turnos, ademas de asignar enfermeras especialistas a estos casos, que sean
capaces de observar e informar de inmediato sobre la poliuria como dato evidente,

clinico, medible y de bajo costo para mejorar la administracion del medicamento.

Resalta que, a pesar de estar en una terapia intensiva, donde hay médicos
especialistas, el tiempo de poliuria tras una cirugia selar llegue hasta las 10 horas,
cuando la natremia ya se ha elevado y compromete la circulacion cerebral de un
paciente que ha sido operado. En este sentido, se requiere sensibilizar al equipo

alun cuando se cuenta con recursos humanos mas vastos en ese servicio.
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CONCLUSIONES

1. El sodio pre, posquirurgico inmediato y mediato no es diferente entre los
pacientes que ya tienen diagndstico de DI prequirdrgico en comparacion con
los que lo desarrollan. Esto significa que hay baja consciencia de los médicos
en el manejo de la diabetes insipida durante toda la hospitalizacion.

2. No hay diferencias clinicas entre los pacientes que presentaron DI
prequirargica que los que tuvieron DI posquirdrgica en la estancia
hospitalaria, momento de administracion de la dosis de desmopresina desde
el inicio de la poliuria.

3. La variacion del sodio es amplia durante las primeras 24 horas, y empeora a
una semana de seguimiento y durante toda la estancia. Esto significa que
hay un riesgo de permanecer dentro del hospital mas tiempo para presentar
hipo e hipernatremias asociadas al uso de desmopresina, probablemente
asociado al tipo de servicio que atiende en cada momento al paciente.

4. La latencia del uso de desmopresina desde el inicio de la poliuria es en
mediana de tiempo de 10 horas. Es un tiempo excesivamente largo
considerando que las uresis alcanzadas (10.5 ml/kg/hora -de 6.47 a
16.1mL/Kg/h) no podrian ser explicadas por otro motivo en este grupo de
pacientes, ni siquiera por una carga de solucion durante tanto tiempo.

5. Apesar de que a 10 horas de poliuria y ser la primera administracién durante
la estancia en UTIP, la excursion natrémica empeora conforme el paciente
permanece hospitalizado. Es decir, una vez que los pacientes tienen DI, la
conciencia de manejo de la DI es baja en todos los servicios del hospital.

6. No fue posible establecer por el expediente clinico la frecuencia de la forma
trifasica de la DI. Sin embargo, hubo hiponatremia las primeras 24 horas y
primera semana de estancia. No se descarta que se haya presentado, sin
embargo su frecuencia es mucho mayor a lo reportado en la literatura, por lo
gue una parte de éstos casos se debe a un uso inadecuado de liquidos y

desmopresina en los pacientes.
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7.

La natremia minima alcanzada en este grupo de pacientes en toda la
estancia fue de 129 mEg/L (125 a 136mEg/L), y la maxima durante toda la
estancia de 165 (153 a 174 mEqg/L)

La natremia a la que se aplica la primera dosis de desmopresina en la
mayoria de los casos es en hipernatremia (153 mEqg/L de 148 a 156mEq/L)
La estancia hospitalaria de los pacientes que tienen DI pre o posquirdrgica
no varia y es de 21 dias (14 a 57 dias).

10.La estancia en terapia intensiva de los pacientes que tienen DI pre o

posquirdrgica no varia por el momento de presentacion de la DI fue de 10
dias (6.5 a 17 dias) ni la hospitalaria total de 21 dias (14 a 57 dias).

PROPUESTAS

1.

2.

Integrar un grupo interdisciplinario que tenga capacidad vinculante en todos
los turnos para atender pacientes operados de cirugia selar con riesgo o
diagndstico de diabetes insipida. Este grupo requiere forzosamente mejorar
la atencién de enfermeria, médica en terapia intensiva y piso.

Ante la ausencia del grupo, y el tiempo administrativo que esto tomaria, abrir
canales de comunicacion y atencion mas eficientes que la modalidad de
interconsulta entre servicios clinicos.

Aumentar la consciencia del manejo oportuno de la poliuria de los pacientes
gue tienen diagnostico o riesgo de desarrollar diabetes insipida en todos los

grupos que atienden a estos pacientes.
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ANEXOS

ANEXO 1. INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

Valoracion del sodio sérico postquirurgico inmediato y mediato en pacientes
pediatricos con diabetes insipida prequirdrgicay postquirdrgica sometidos a

cirugia selar

Clave nombre (primera letra primer nombre, primera letra de cada apellido)

NUmero consecutivo

Variable

Reporte

Diabetes insipida

DI prequirdrgica
DI posquirdrgica

Concentracion de sodio sérico preoperatorio

mEqg/L fecha y hora:

posoperatorio mediato (primera semana)

Concentracion de sodio sérico MINIMO | mEg/L fecha:
posoperatorio inmediato (24 horas)

Concentracion de sodio sérico MAXIMO | mEg/L fecha:
posoperatorio inmediato (24 horas)

Concentracion de sodio sérico MINIMO | mEg/L
postoperatorio mediato (primera semana)

Concentracion de sodio sérico  MINIMO

Rango del sodio el primer dia de posoperatorio

Minimo-méaximo

Rango del sodio el primera semana

Minimo-méaximo

Hora de inicio de poliuria postquirdrgico

Hora de primera dosis de desmopresina

Uresis horaria maxima previo a primera dosis de | mL/Kg/min
desmopresina

Densidad urinaria minima antes de primera dosis

desmopresina

Motivo de dar primera dosis de desmopresina 1.- POLIURIA

2.- HIPERNATREMIA
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3.- HIPOTENURIA

4.- DOS INDICACIONES

5.- TRES INDICACIONES

6.- LO INDICO OTRO SERVICIO

Concentracion de sodio sérico con la que se | mEq/L
administra la primera dosis de desmopresina

Estancia hospitalaria DIAS
Estancia UTIP DIAS

Estado al alta

1.- VIVO 2.- MUERTO

Dosis de esteroide transoperatoria

mg/m2

Dosis de esteroide t posoperatorio inmediato

Dosis esteroide posoperatorio mediato

Edad al diagnéstico

ANOS CUMPLIDOS

Género

1.- FEMENINOZ2.- MASCULINO

Tipo de cirugia

TRANSESFENOIDAL2.- TRANSCRANEAL

Diagnéstico de la funcidn hipofisiaria preoperatoria

1.- NORMAL

2.- DEFICIENCIA DE UNA HORMONA
3.- DEFICIENCIA MULTIPLE

4.- DIABETES INSIPIDA

Diagnostico histolégico

1.- CRANEOFARINGIOMA

2.- QUISTE DE RATHKE

3.- TUMOR MALIGNO

4.- ADENOMA NO FUNCIONAL
5.- ADENOMA FUNCIONAL

6.- HIPOFISIS NORMAL

Alteraciones de estudios de imagen postoperatorio

1. Cambios posquirdrgicos
2. Sangrado
3. Otros
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