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RESUMEN

TITULO: Frecuencia de desarrollo de acidosis hiperclorémica en pacientes con cetoacidosis
diabética.

INTRODUCCION: La Cetoacidosis Diabética (CAD) constituye una causa importante de morbilidad
en pacientes diabéticos, y una frecuente forma de presentacién de Diabetes Mellitus tipo 1. Se
caracteriza por una producciéon aumentada de cuerpos cetdnicos. En pacientes con cetoacidosis
diabética, los liquidos de reanimacidon que se prefieren son los cristaloides, en especifico la
solucién salina (NaCl) al 0.9% y solucién salina al 0.45%. Sin embargo, existen alteraciones en el
equilibrio acido-base que se desarrollan en pacientes a quienes se les administra grandes
volimenes de esta solucion, como la acidosis metabdlica hiperclorémica.

JUSTIFICACION: Restablecer el volumen intravascular en el paciente con cetoacidosis diabética
es una de las piedras angulares del tratamiento. La correccién de la hipovolemia se basa en el uso
de cristaloides con solucién salina al 0.9%. La acidosis hiperclorémica es una alteracion
frecuentemente no identificada y secundaria a reanimacion agresiva con solucién salina al 0,9%.

OBJETIVO: Determinar el porcentaje de pacientes con Cetoacidosis diabética (CAD) que
recibieron solucién cloruro de sodio (NaCl 0.9%) y que desarrollaron acidosis hiperclorémica.

MATERIAL Y METODOS: Se realizé6 un estudio observacional, retrospectivo y descriptivo. Se
analizaron los 15 expedientes de todos los pacientes que ingresaron al servicio de Urgencias del
Hospital General Regional 220 “Gral. José Vicente Villada” del IMSS, en Toluca, Estado de México
durante el periodo de enero a diciembre 2015, con diagnostico de CAD.

CONCLUSIONES: El 67% de los pacientes con diagnéstico de cetoacidosis diabética desarrolld
acidosis hiperclorémica durante su estancia hospitalaria. No se registré6 defuncion alguna en los
pacientes con diagndstico de cetoacidosis diabética. El promedio del tiempo de estancia
hospitalaria en pacientes con cetoacidosis diabética que desarrollaron acidosis hiperclorémica fue
superior a aquellos que no la desarrollaron

PALABRAS CLAVE: Acidosis hiperclorémica, Cetoacidosis Diabética, Diabetes Mellitus, Solucién

Salina.



SUMMARY

TITLE: Frequency of development of hyperchloremic acidosis in patients with diabetic ketoacidosis.

INTRODUCTION: Diabetic Ketoacidosis (DKA) is an important cause of morbidity in diabetic
patients, and a frequent presentation of type 1 Diabetes Mellitus. It is characterized by an increased
production of ketone bodies. In patients with diabetic ketoacidosis the preferred resuscitation fluids
are crystalloids, in particular 0.9% saline (NaCl) and 0.45% saline. However, there are alterations in
the acid-base balance that develop in patients who are given large volumes of this solution, such as
hyperchloremic metabolic acidosis.

BACKGROUND: Restoring the intravascular volume in the patient with diabetic ketoacidosis is one
of the cornerstones of the treatment. The correction of hypovolemia is based on the use of
crystalloids with 0.9% saline solution. Hyperchloremic metabolic acidosis is a frequently unidentified
base acid alteration secondary to aggressive resuscitation with 0.9% saline solution. The present
investigation was developed in the Emergency Department of the General Regional Hospital 220
"Gral. José Vicente Villada " of IMSS in the period 2015.

OBJECTIVE: To determine the percentage of patients with diabetic ketoacidosis (CAD) who
received sodium chloride solution (NaCl 0.9%) and who developed hyperchloremic acidosis.

MATERIALS AND METHODS: We analyzed the records of patients admitted to the Emergency
Department of the General Regional Hospital 220 "Gral. José Vicente Villada "from the IMSS, in
Toluca, State of Mexico during the period from January to December 2015, who were diagnosed
with CAD and who developed Hyperchloremic Acidosis during their hospital stay. The present study
is observational, retrospective and descriptive.

CONCLUSIONS: 67% of patients wiht diabetic ketoacidosis developed hyperchloremic acidosis
during their hospital stay. There was no death in patients with diabetic ketoacidodis. The mean
length of hospital stay in patients with diabetic cybernetics who developed hyperchloremic acidosis
was higher than those who did not develop.

Key Words: Hyperchloremic Acidosis, Diabetic Ketoacidosis, Diabetes Mellitus, Saline Solution.



INTRODUCCION

La Cetoacidosis Diabética constituye una causa importante de morbilidad en pacientes
diabéticos. La incidencia anual varia entre 4-8 episodios por cada 1000 pacientes al afio y
es causa del 20 al 30% de las formas de presentacion de una diabetes tipo 1 e
inicialmente se caracteriza por una produccion aumentada de cuerpos ceténicos con
elevadas concentraciones plasméticas de los acidos acetoacético e hidroxibutirico.

El restablecer el volumen intravascular en el enfermo con estado de choque es esencial
para disminuir la respuesta inmunometabdlica asociada y disfuncion organica multiple
(DOM). En pacientes con cetoacidosis diabética los liquidos de reanimacion que se
prefieren son los cristaloides en especifico la solucion salina al 0.9% y solucién salina al
0.45% segun el algoritmo de la Asociacion Americana de Diabetes (ADA) por sus siglas
en inglés. Sin embargo existen alteraciones en el equilibrio acido-base que se desarrollan
en pacientes a quienes se les infunden grandes voliumenes de esta solucion. Esta entidad
es descrita como acidosis metabdlica hiperclorémica (AMH). Las consecuencias clinicas
de esta entidad son secundarias a la acidemia a nivel sistémica, tisular y celular. Y es bien
conocido que en pacientes criticamente enfermos la presencia de acidosis hiperclorémica
incrementa la mortalidad. Por lo que el objetivo del presente estudio es determinar el
porcentaje de pacientes con CAD que recibieron solucién NaCl 0.9% y que desarrollaron

acidosis hiperclorémica.



1. MARCO TEORICO

1. CETOACIDOSIS DIABETICA
1.1 GENERALIDADES
La cetoacidosis diabética es una de las complicaciones metabdlicas mas graves de la
diabetes mellitus (DM), puede ocurrir tanto en diabetes tipo 1 como en diabetes tipo 2. La
tasa de mortalidad de un paciente con CAD es de menos del 5% en centros altamente
especializados. *
La cetoacidosis diabética se caracteriza por descontrol de la glucosa acompafiada de
acidosis metabdlica de brecha aniénica amplia. La piedra angular del tratamiento de la
CAD es la reanimacién de liquidos y el uso de insulina. Hasta el dia de hoy la ADA, dentro
de su algoritmo de tratamiento de la CAD, sigue recomendando la reanimaciéon con
soluciones salina al 0.9%y al 0.45%.
Diferentes estudios han demostrado el impacto de la acidosis hiperclorémica iatrogénica,
en dichos estudios incluso han demostrado que la hipercloremia tiene relacion con la

presencia de lesién renal aguda y presencia de mayor coagulopatia®®.

6,7
Williams y cols  estudiaron a 18 voluntarios sanos a quienes se les administré 50 ml/kg

de solucion salina 0,9% o lactato de Ringer en 1 hora. Los individuos que recibieron
solucion salina desarrollaron acidosis metabdlica y tardaron mas tiempo en realizar su

primera miccién, sin embargo no se realiz6 ninguna evaluacion de la funcién renal. En un

contexto quirargico, Scheingraber y colss' estudiaron 24 pacientes sometidas a cirugia
ginecoldgica mayor. Los autores aleatorizaron 12 pacientes a recibir solucién salina 0,9%
y 12 pacientes a recibir lactato de Ringer en una dosis de 30 ml/kg. En un periodo de 2
horas las enfermas recibieron aproximadamente 6 litros de las soluciones estudiadas. Las
pacientes tratadas con solucién salina desarrollaron acidosis hiperclorémica y disminucién

de la SID. No obstante, durante el periodo de estudio (2 horas) no se observé diferencia

en las pérdidas hematicas estimadas ni en la produccion de orina. Waters y colsg,
realizaron un ensayo clinico aleatorizado en pacientes sometidos a cirugia de reparacion
de aneurisma adrtico abdominal. Los investigadores aleatorizaron 33 pacientes a recibir
solucién salina 0,9% y 33 pacientes a recibir lactato de Ringer. Al final del periodo de
estudio los enfermos habian recibido aproximadamente 7 litros de las soluciones. Los
pacientes tratados con solucion salina desarrollaron acidosis hiperclorémica y requirieron

mas transfusiones de plaquetas, sin embargo no tuvieron mas pérdidas hematicas ni



requirieron mas transfusiones de globulos rojos que los pacientes que fueron tratados con
lactato de Ringer. De manera llamativa, los pacientes que recibieron solucién salina
tuvieron un débito urinario significativamente mayor. No existi6 diferencia en la duracion
de la ventilacion mecanica, estadia en la UCI o en el hospital, ni en la incidencia de
complicaciones perioperatorias entre los grupos.

1.2 FISIOPATOLOGIA
La patogénesis de la CAD es una disminucion en la accion efectiva de la insulina
circulante con la elevacion de las hormonas contrareguladores tales como: glucagon,
catecolamina, cortisol y hormona de crecimiento. Estas alteraciones hormonales llevan al
aumento de la produccién de glucosa hepatica y renal, ademas de alteraciones en la
utilizacion de la glucosa en los tejidos periféricos, que resultan en la hiperglucemia y
cambios en la osmolalidad del espacio extracelular °. La combinacién de la deficiencia de
insulina y el aumento de hormonas contrarreguladoras en la CAD conduce a la liberacion
de 4cidos grasos libres en la circulacién desde el tejido adiposo (lipélisis) y a la oxidacion
de &cidos grasos a los cuerpos cetdnicos (B-hidroxibutirato [B-OHB] y acetoacetato)
dando como consecuencia cetonemia y acidosis metabdlica. La CAD se asocia con
glucosuria lo que lleva a diuresis osmética con la consecuente pérdida de agua, sodio,

potasio y otros electrolitos.™

1.3 FACTORES PRECIPITANTES

El factor precipitante mas comun en el desarrollo de la CAD es la infeccion. Otros factores
desencadenantes incluyen accidente cerebrovascular, el abuso del alcohol, la
pancreatitis, infarto de miocardio, la DM tipo 1 de reciente diagnostico o mala
adherencia al tratamiento con base en insulina en pacientes con DM tipo 1.

Los farmacos que afectan el metabolismo de los hidratos de carbono, como los
corticosteroides, tiazidas y agentes simpaticomiméticos (por ejemplo, dobutamina y
terbutalina), también pueden precipitar el desarrollo de CAD. En pacientes jovenes con
diabetes tipo 1, los problemas alimenticios pueden ser un factor que contribuye en el 20%

de la cetoacidosis recurrente.

1.4 DIAGNOSTICO
Las alteraciones metabdlicas tipicas de la CAD generalmente evolucionan dentro de un

corto periodo de tiempo (por lo general <24 h). El cuadro clinico clasico incluye poliuria,



polidipsia, polifagia, pérdida de peso, vémito, dolor abdominal, deshidratacion, debilidad vy,
en raras ocasiones, obnubilacion y coma. Los hallazgos fisicos pueden incluir respiracion
de Kussmaul, taquicardia, hipotension, alteracion del estado mental y estado de

choque.**?

1.5 HALLAZGOS DE LABORATORIO.

La evaluacion inicial de pacientes con sospecha de CAD debe incluir la determinacion de
la glucosa en plasma, nitrdgeno ureico en sangre, creatinina, cetonas en suero,
electrolitos séricos (con brecha anidnica calculada), osmolalidad, andlisis de orina,
cetonas en la orina por tira reactiva, asi como gasometria arterial, biometria hematica, y
electrocardiograma. La HbA 1c puede ser Util en la determinacion de un episodio agudo
de diabetes no diagnosticada previamente.

La mayoria de los pacientes con CAD presentan leucocitosis proporcional a la
concentracion de cuerpos ceténicos en sangre. La concentracion sérica de sodio por lo
general disminuye debido al flujo osmético de agua del espacio intracelular al extracelular
en presencia de hiperglucemia. La concentracion de potasio en suero suele ser elevada
debido a un cambio extracelular de potasio causada por la deficiencia de insulina y

acidemia. ***°

CUADRO 1. CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE CETOACIDOSIS DIABETICA.
ASOCIACION AMERICANA DE DIABETES (ADA).

Pardmetro Cetoacidosis Cetoacidosis diabética Cetoacidosis

diabética leve Moderado CAD diabética Severa

Glucosa en =250mg /dl (13,9 =250mg/dl (13,9 mmol/ =>250mg/dl(13,9

plasma mmol /L) L) mmol/ L}

pH arterial 7.25-7.30 7.00-7.24 <7,00

Bicarbonato 15-18 mEq /L (15- 10-15 mEq /1(10-15 <10 mEq /L (<10

sérico 18 mmol /L) mmol /1) mmol /L)

Cetonas en la Positiva Positiva Positiva

orina

Cetonas en Positiva Positiva Positiva

plasma

Osmolaridad Wariable Variable Variable

sérica efectiva

Brecha Anionica =10 =12 =12

El estado mental  Alerta Alerta / somnolencia Estupor / estado de

coma



1.6 TRASTORNOS ELECTROLITICOS, DE LA BRECHA ANIONICA Y DEL

BICARBONATO.
La acumulacién de cetoacidos en el liquido extracelular conduce a una pérdida de
aniones bicarbonato y una ganancia de aniones cetoacido. Los pacientes con CAD
generalmente presentan una marcada contraccion de volumen secundario a la diuresis
osmética inducida por la hiperglucemia y natriuresis. El trastornos acido base de los
paciente con CAD es acidosis metabdlica de brecha anidénica amplia secundaria a la
disminucion de la concentracién de bicarbonato en plasma. La reduccién de bicarbonato
parece ser moderada cuando existe una gran contraccion de liquido extravascular sin
embargo el déficit de bicarbonato se hace evidente durante la reexpansion del volumen de
fluido extracelular cuando se administra solucion salina.
La adicién de nuevos aniones se refleja en un aumento en el brecha anionica en el
plasma, que es la diferencia entre la concentracion de cationes en plasma (sodio) y los
principales aniones en plasma (cloruro y bicarbonato). Esta diferencia se debe en gran
medida a la valencia anibnica de las proteinas plasmaticas, principalmente a la
albumina. Un error en el uso del brecha aniénica de plasma es la falta de correccién para
la valencia negativa atribuible a la albumina plasmatica. Esta correccion debe hacerse no
s6lo cuando la albumina plasmatica disminuye sino también cuando se incrementa. Por
cada disminucion de 1 g por decilitro en la concentracion de albdimina en plasma desde su
valor normal de 4 g por decilitro, se debe afadir 2,5 mmol por litro al valor calculado del
brecha aniénica de plasma. Por cada aumento de 1 g por decilitro en el nivel de albumina
de plasma, se debe restar 2,5 mmol por litro a partir del valor calculado de la brecha de
aniones plasma. **®
La relacién entre el aumento (A) en el brecha aniénica de plasma y la disminucion (A) en
la concentracion de bicarbonato de plasma se conoce comunmente como delta-delta (A-
A) se utiliza para proporcionar una estimacion de la magnitud de la carga de acido y para
detectar la presencia de trastornos coexistentes acido-base metabdlicos.’**° Algunos
estudios # indican gue en la cetoacidosis diabética, la relacién entre el aumento de la
brecha de aniones de plasma y la disminucion de la concentracién de bicarbonato de

plasma se aproxima a 1.



1.7 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

La CAD debe distinguirse de otras causas de acidosis metabodlica de brecha anionica
amplia elevado, incluyendo la acidosis lactica, la intoxicacion por salicilato, metanol,
etilenglicol, y paraldehido, y la insuficiencia renal crénica. La medicion de lactato en
sangre, salicilato en suero, y el nivel de metanol en la sangre son estudios requeridos
para realizar el diagnostico diferencial. La ingestién de paraldehido se identifica por su

olor caracteristico en la respiracion.>®

1.8 TRATAMIENTO
El éxito del tratamiento de la CAD consiste en: 1) la correccion de la deshidratacion,
hiperglucemia; 2) correccién de las alteraciones de electrolitos; 3) identificar la causa

precipitante y por Gltimo 4) monitorizacion de los pacientes. %%

1.8.1 FLUIDOTERAPIA

La terapia de fluidos inicial se dirige hacia la expansién del volumen intravascular y
extravascular y la restauraciéon de la perfusion renal. En ausencia de compromiso
cardiaco, solucion salina isoténica ( Nacl 0,9% ) se infunde a una velocidad de 15-20 ml/
kg peso corporal/ hora o mayor durante la primera hora. La eleccion del siguiente liquido
de reanimacién dependera del estado de hidratacién, los electrolitos sérico y la cantidad
de diuresis. Por lo general se prefiere el uso de solucion salina al 0.45 % a un velocidad
de 4 -14 ml/ kg/ hora y se ajusta segun el Na corregido. Una vez que se ha asegurado
que la funcion renal se debe iniciar infusion de potasio que debera iniciarse de 20 a
30 meq /L de KCL o0 KPO4 hasta que el paciente tolere la via oral.

La reposicion de liquidos debe ser corregida en las primeras 24 horas. %%

10



CUADRO 2. DE MANEJO DE CETOACIDOSIS DIABETICA SEGUN LA ADA

MANEJO DEL PACIENTE ADULTO CON CETOACIDOSIS DIABETICA

I Evaluacion inicial completa. Iniciar liquidos IV: 1.0 L de NaCl 0.9% por hora inicialmente {15-20 mLkg/h) ]

Liquidos IV Potasic Aporte de

requerimientos de

k)

e v bicarbonato
Detem;_:f;at rl‘ggwﬂa de Via IV Via SCAM Siel K sérico es < 3.3 T
A MACHAT] § 0y mEgiL, mantanga la
7 v Insulina regular Insulina regular mﬁ;"";::“"r:'?g;‘:: pH = 7.1 0 estado
Chogque Hipotension ~ Chogque 01 Ulkg enbale IV 0.4 Ulikg . La qu 1.':3pga KPO de acidosis
hipovaldmica lewe cardiogénico v mitad en bole IV, Y : <) compromete la vida
la mitad IM o SC 2812 que él potasio sea del pacient
= 0.1 Ul'kg'h en = 3.3 mEgiL ;] pa!:mn B
Adrministrar MaCl Monitorizacidn infusidn IV =1 L |
0.9% (1.0 L) hemedindmica 0. %UIkghen 0.1 Ulkgh de insulineg
yio expansores infusién IVSin bolo  regular SC o IM SielKstrcoes2 50 po00o0r o g solucién de
de plasma P | mMEQIL na administrar K hidratacidn con
Ewvaluar Ma sérico corregido 4 pero verificarlo cada 2 h precaucidn en infusidn
B0 ko s 42 oot o Ge 102 mEato
v _ o AT SielKséricoes233 e HCO;para2h
MNa sérico Na sérico Ma sérico ¢ “
o | baj e Administrar _MEWLYy < 5.0 mEglL,
a nonmal ajo Dugplicar la Bolon do administrar 20-30 mEg/L 1
lv i} infusidn de insu"n“:w (g deKen cadaliro de i u R
v " o : epetir la administracidn
NaCl 0.45% (4a 14 NaCl 0.8% [4a 14 '"::;E:u‘:ﬂ: UI) cada h W‘:'g‘:ﬁggﬁ“ﬁf de HCO, cada 2 h hasta
mbUkg'h) depandiendec  ml'kgh) dependiandc glucosa hasta gue Lantener &l I'aséj:;ioo qua el pHsea = 7.0,
del estado de hidratacidn el estado de hidratacide : descienda la Monitorizar K sérico
dascienda de antra 4-5 mEgiL
5 iy 50a70mgid.  Slucosade 50
or a 70 mg/dL
Cuando la glucosa sérica desciende a 250 mgldL <= | — - —
T Dietarminar electrolitos, BUN, creatinina y glucosa cada 2 a 4 h hasta
: W b esiabilizar. Posterior a la resolucidn de la cetpacidosis, si el paciente se
Cambiar a sol Gluc 5% con Matl 0.45% 150 a 250 mLh mantiene con nuiricidn parenteral, continuar insulina IV y suplementar con
can insulina (0.05-0.1 Ullkg/h en infusian IV o 5 UI SC 71 insulina regular SC como sea necesario. Cuando el paciente pueda comer,
cada 2 h) para mantener la glucesa sérica entre 150y | iniciar un régimen multidosis de insulina y ajustar como sea necesario.
200 mg/dL hasta lograr un control metabélico adecuado. Continuar infusion de insulina IV por 1 a 2 h después de haber iniciado la

insulina SC para asegurar niveles plasmaticos adecuados de insulina.

1.8.2 TRATAMIENTO CON INSULINA
La insulina rapida por infusién intravenosa continua es el tratamiento de eleccion. Una vez
gque se ha descartado la presencia de hipokalemia (K menor de 3.3 meg/L) se debe iniciar
insulina con un bolo de insulina regula de 0.15 U/ kg de peso seguido de una dosis de
mantenimiento de 0.1 U/kg/hr. El bolo de insulina normalmente disminuye la
concentracion de glucosa en plasma a una velocidad de 50 a 75 mg/ dl. Cuando la
glucosa en plasma alcanza 250 mg/dl en la CAD se debe considerar disminuir la
velocidad de infusion de insulina para 0,05-0,1 Ul /kg / hora y agregar dextrosa al 5 o
10% al tratamiento de liquidos endovenosos.
La medicion directa de B-OHB en la sangre es el método preferido para el seguimiento de
la CAD. Durante el tratamiento de la CAD deben ser evaluados electrolitos séricos,

creatinina, BUN, osmolaridad y gasometria cada 2 a 4 horas segun la evolucién del
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paciente. Los criterios de resolucion de CAD incluye una glucosa <200 mg / dl,
bicarbonato sérico 218 mEq / I, y un pH venoso de> 7,3. Una vez que se resuelva la CAD
el paciente continuard la insulina por via intravenosa, la reposicion de liquidos y se
complementara con la insulina regular subcutanea, segin sea necesario, cada 4 h. En
pacientes adultos se puede ajustar la insulina con incrementos de 5 unidades por cada
aumento de 50 mg / dI de glucosa en sangre por encima de 150 mg / dl para un maximo
de 20 unidades de glucosa en la sangre de 2300 mg / dl. Cuando el paciente es capaz de
comer se utilizara una combinacion de insulina de corta o de accién rapida y de accion
intermedia o de accién prolongada como sea necesario para controlar la glucosa en
plasma. Continuar infusién de insulina intravenosa durante 1 - 2 horas después de iniciar

el régimen combinado de insulina y posteriormente suspender la infusion de insulina. 2%

1.8.3 POTASIO
A pesar de la pérdida de potasio total del cuerpo, la hiperkalemia leve a moderada no es
frecuente en pacientes con descompensacion. La terapia con insulina, la correccion de la
acidosis y la expansion de volumen disminuye las concentraciones de potasio en
sangre. Para evitar hipokalemia, la reposicién de potasio se proporciona si el K sérico es
menor de 5.3. mEg/L. Generalmente, 20 a 30 mEq de potasio en cada litro de fluido de
infusion es suficiente para mantener una concentracién de potasio en suero dentro del

intervalo normal de 4 a5 mEq /I

1.8.4 TRATAMIENTO CON BICARBONATO DE SODIO

El uso de bicarbonato de sodio para tratar la acidosis metabdlica aguda que es causada
por la produccion de acidos organicos es controversial. La acidemia severa puede estar
asociada con una disminucién de la contractilidad cardiaca, disminucion de la respuesta a
las catecolaminas enddgenas y una predisposicion a arritmias cardiacas, todos los cuales
pueden contribuir a la inestabilidad hemodinamica.?*** Ademas, la acidemia grave puede
interferir con la unién de la insulina a su receptor, que puede poner en peligro la
capacidad de la insulina para disminuir la tasa de produccion de cetoacido.?>?°

La mayoria de los pacientes con cetoacidosis diabética no requieren la administracion de
bicarbonato de sodio, ya que la insulina infundida reducird la velocidad de la produccion
de cetoacido, y se produciran iones de bicarbonato. Sin embargo, después de administrar
la insulina, la tasa de produccién de cetodcidos puede no disminuir durante varias

horas. La expansion del volumen que se produce con la administracion rapida de

12



solucion salina puede dar lugar a una disminucion adicional en la concentracion de
bicarbonato de plasma, primero debido a la dilucién y segundo porque los iones de
bicarbonato se eliminan por iones de hidrogeno que se une a las proteinas intracelulares
en los muasculos. Estos iones de hidrogeno son liberados como PaCO ; en la sangre en
los capilares musculares cuando se mejora el flujo de sangre a los musculos. *’

El bicarbonato de sodio no debe administrarse en pacientes con cetoacidosis diabética a
no ser que el pH del plasma arterial sea inferior de 6,90. Esta decision debe ser
individualizada y no basarse Unicamente en un valor arbitrario de pH de la sangre. La
terapia con bicarbonato de sodio puede ser necesaria en pacientes en los que un gran
componente de la acidemia sea debido a la acidosis metabdlica hiperclorémica.

Sin embargo, en vista de los posibles dafios, el bicarbonato de sodio no debe
administrarse en pacientes con cetoacidosis diabética a menos que exista acidemia
marcada (pH <6,90; y la concentracién plasmatica de bicarbonato, <5 mmol por litro) y en
aguellos que no han tenido una respuesta a las maniobras estandar para restaurar la

estabilidad hemodinamica.?

1. ACIDOSIS HIPERCLOREMICA

Tres factores han aumentado el interés reciente en la acidosis metabdlica hiperclorémica:
la observacién de que la solucion salina normal causa acidosis hiperclorémica; el
renovado interés en la hipétesis de Stewart; y el advenimiento de nuevas soluciones
equilibradas. Durante mas de 50 afios, la solucion salina normal se ha utilizado como
parte de la reanimacion con liquidos en diferentes patologias incluyendo la cetoacidosis
diabética. Sin embargo dicha solucién no es normal y mucho menos fisiolégica, un hecho
gue ha sido reconocido por los fisi6logos desde hace mas de 100 afios.

El cloro esta implicado con la funcién renal, diversos estudios han demostrado que la
hipercloremia tiene una correlacién con la disminucion de la diuresis, también puede
influir en la vasculatura renal produciendo vasoconstriccion renal produciendo alteraciones
tubulares en la reabsorcion del cloro. También existe evidencia de que el cloro tiene
implicaciones sobre el sistema renina angiotensina aldosterona. La Hipercloremia
también puede influir en la coagulacién, en la cirugia de aneurisma aortico los pacientes
que se reanimaron con solucion salina tuvieron mayor necesidad de hemocomponentes.
En otros estudios se ha demostrado, por medio de tromboelastografia, alteraciones de la
coagulacion asi como en la funcion plaquetaria secundarios a hipercloremia.” *

Los cristaloides son tradicionalmente recomendados para la reanimacién de pacientes
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con inestabilidad hemodinamica, sin embargo tienen una pobre capacidad de expansion
del espacio intravascular. En consecuencia, se requiere la infusion de grandes cantidades
de volumen para alcanzar los objetivos de reanimacion deseados, lo que promueve la
formacion de edema y la aparicion de alteraciones electroliticas y &cido-base.

Varios autores han documentado el desarrollo de acidosis metabdlica hiperclorémica

31
asociada al aporte de grandes cantidades de solucion salina 0,9% (>3 litros).

2.1 ABORDAJE DIAGNOSTICO DE LA ACIDOSIS HIPERCLOREMICA
En la actualidad, existen tres métodos para describir o cuantificar los desérdenes &cido-
base, los cuales difieren entre si Unicamente en la evaluacion o aproximacion del
componente metabolico. Dependiendo del método aplicado, el componente metabdlico es
cuantificado usando:

1) bicarbonato (HCOS')

2) exceso de base estandar (EBS)

3) diferencia de iones fuertes (SID, strong ion difference).
En la practica, estos tres métodos de evaluacion de la fisiologia acido-base producen
resultados practicamente idénticos, la Unica diferencia entre estas tres metodologias es

mas bien conceptual. Mientras las dos primeras nos muestran la correlacion que existe

entre las variables utilizadas (HCO3' 0 EBS) y la concentracion de hidrogeniones (H+), el

andlisis fisico-quimico de Stewart nos permite comprender cuéles son las variables que

influyen directamente sobre la concentracion de HT. Por tanto, este abordaje tiene la
enorme ventaja de facilitarnos la comprensién de los mecanismos responsables de las
alteraciones &cido-base, como en el caso de la acidosis hiperclorémica.

Aunque el abordaje de Stewart esta basado en los mismos principios quimicos que los

abordajes tradicionales, éste es bastante diferente. La diferencia mas importante es que

. + - . . . . . . .
los iones H' vy HCO3 no son variables independientes, sino mas bien determinados por
otros factores. En otras palabras, los cambios en el pH no son el resultado de la

., ., + - . .
generacion o remocion de H™ o HCO3 per se, sino el resultado del cambio en otras

. 32
variables.

De acuerdo a la teoria de Stewart las variables independientes responsables de los
cambios en el balance acido-base son:
1) la SID

2) la concentracion total de acidos débiles (A1), ¥
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3) la presidén parcial de diéxido de carbono.

3
Durante méas de 50 afios el HCO ~ ha sido considerado como el principal mecanismo y

33
marcador clinico del componente metabdlico del estado &cido-base de los pacientes. Sin

embargo, en este nuevo modelo el HCO3' es considerado un componente menor,
dependiente de los tres factores independientes ya mencionados.

2.2 FISIOPATOLOGIA DE LA ACIDOSIS HIPERCLOREMICA
Un analisis fisico-quimico de la fisiologia acido base requiere la aplicacion de 2 principios
basicos. El primero es la electroneutralidad, este principio dicta que en soluciones
acuosas, la suma de todos los iones con carga positiva deberia ser igual a la suma de
todos los iones con carga negativa. El segundo es la conservacion de la masa, el mismo

que dictamina que la cantidad de una sustancia permanece constante a menos que ésta

34
sea adicionada o generada, removida o destruida. Estos principios son importantes para

comprender mejor la génesis de la acidosis hiperclorémica. El cloro puede ser aportado a

la circulacion a través de una via exdgena (solucion salina) o por movilizacion interna
(desde los glébulos rojos). Adicionalmente, el cloro (CI") puede ser retenido o reabsorbido

. . . -+ .z
mientras agua y otros iones (ej. Na ') son excretados, de esta manera la concentracion
relativa de cloro se incrementa. Con este analisis se pueden diferenciar a los mecanismos
relacionados y a los causales de la acidosis. De esta manera es facil establecer que una

3
. ., ., - -+ . . .
variacién en la concentracion de HCO ~ o H' no produce hipercloremia, mientras que la

35
hipercloremia si produce acidosis.

El desarrollo de acidosis hiperclorémica ocasionado por la administracion de grandes

3
cantidades de solucion salina, no es explicado por un efecto dilucional sobre el HCO

30 3
como ha sido planteado por algunos autores. Los iones de HCO = se encuentran en

equilibrio con el diéxido de carbono (COZ), y por tanto, el incremento del volumen en que

3
el HCO "y el CO2 se encuentran suspendidos, no deberia alterar esta relacién. En otras

palabras, la dilucion afectaria por igual a los acidos y bases en la sangre, y en

31
consecuencia, el pH no se modificaria.

Para entender el mecanismo fisiopatolégico subyacente debemos aceptar que en la
practica el cloro es un acido aun cuando sea administrado como una sal en combinacién

con el sodio. Asi como el 002 se combina con el agua para formar &cido carbdnico, el
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cloro al combinarse con agua forma acido clorhidrico. Por otra parte, el sodio al
combinarse con el agua da origen a una base potente, el hidroxido de sodio. Por esta
razon, la adicién de cloruro de sodio (solucién salina 0,9%) a una solucion de agua pura

no tiene ningun efecto sobre el pH, debido a que se aportan cantidades iguales de un

acido y una base fuertes.32 Sin embargo, la sangre no es una solucion de agua pura, y por
consiguiente, no es una solucién neutral sino mas bien alcalina. Debido a ello, las
concentraciones plasméticas de sodio (menor 140 mEg/L) y cloro (menor 103 mEg/L) no
son iguales, y por lo tanto la administracion de cantidades iguales de sodio y cloro tienen
diferentes efectos proporcionales en sus concentraciones plasmaticas. En el caso de la
solucion salina 0,9%, las concentraciones de sodio y cloro son 154 mEg/ L. Cuando esta
solucién es administrada, la concentracion de cloro se incrementa mas que la de sodio
produciéndose hiperclorémia. Esto conduce a que el balance entre &acido (acido

clorhidrico) y base (hidréxido de sodio) se altere, predominando el primero lo que

33
ocasiona una caida del pH.

Adicionalmente, es importante recordar que el plasma no es una soluciéon que contenga

Gnicamente cloruro de sodio, sino que por el contrario contiene numerosos otros iones.
Estos pueden ser divididos en tres grupos: grupo COZ-HCO3', grupo ion fuerte y grupo
acido débil. Para Stewart un acido es un ion que cambia el equilibrio de disociacion del

agua hacia una mayor concentraciéon de H* y una menor concentracion de OH". Los iones
fuertes incluyen al sodio y cloro, que son los mas abundantes y por lo tanto los mas
importantes, junto con otros iones casi completamente disociados en el plasma (potasio,
calcio, magnesio, lactato). Debido a que no todos los iones son medidos en la clinica, se

usa la SID aparente (SIDa) gue es la diferencia de los iones medibles (cationes-aniones:
Na + K + Ca + Mg — Cl + Lactato), y la responsable de que el pH plasméatico sea

34
alcalino . En individuos saludables la SID normal es de 40-42 mEq/L, sin embargo en los

pacientes criticos su rango de normalidad es menor ~38 mEQ/L, debido a la

35
hipoalbuminemia que presentan habitualmente estos enfermos. El plasma se vuelve

menos alcalino cuando la SID se reduce, como ocurre con la administracién de solucién

36
salina, debido al mayor incremento proporcional de cloro en relacion al sodio.

Los acidos débiles, principalmente albumina y fosfato, no estan completamente

disociados en el plasma. El 002 yla ATOT contrabalancean el efecto de la SID y mantienen
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el pH casi neutral. Asi, un incremento en la concentraciéon de CO o A reducira el pH
2 TOT

plasmético. Cuando soluciones que no contienen acidos débiles (ej: solucién salina 0,9%)

son administradas, la A disminuye y el pH tiende a incrementarse. Es este mecanismo
TOT

compensatorio el que contrarresta el efecto de la solucidon salina sobre la SID y reduce su

impacto global sobre el pH. Sin embargo, finalmente los iones fuertes tienen un mayor

37
efecto sobre el pH, es por ello que la solucion salina produce acidosis.

La acidosis metabolica es una alteracion acido-base frecuentemente observada en
pacientes criticos. Aunque en rangos extremos este desorden en si mismo es
amenazante para la vida, la presencia de una acidosis metabdlica leve no siempre es
nociva y puede ser un reflejo de la adaptacion fisioldgica del organismo a la injuria aguda.
El analisis fisico-quimico de Stewart nos ha permitido comprender de mejor manera el rol
de la hipercloremia en la génesis de la acidosis. La acidosis hiperclorémica, a diferencia
de la acidosis lactica, no es ocasionada ni traduce alteraciones de la perfusion tisular. El
impacto negativo de la acidosis hiperclorémica en pacientes criticos no ha sido

claramente cuantificado.
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2. MARCO LEGAL

La Constitucion Politica de los Estados Unidos Mexicanos establece en su Articulo 4° que
toda persona tiene derecho a la protecciéon de la salud, lo cual esta definido en la Ley
General de Salud que reglamenta las bases y modalidades para el acceso a los servicios
de salud y establece la concurrencia de la federacién y las entidades federativas en
materia de salubridad general. Basado en el Plan Nacional de Desarrollo 2007-2012. Las
intervenciones del sector salud en la deteccién, prevencién y atencion a la diabetes se
fundamentan en un marco legal que establece sus atribuciones y obligaciones en la
materia.

Las Normas Oficiales Mexicanas (NOM) de la Secretaria de Salud regulan la interaccion
entre los pacientes, los prestadores de servicios y la comunidad. Estan enfocadas
esencialmente a los prestadores de servicios y marcan los estandares minimos con los
cuales deben operar, delimitando las acciones que tienen o no sustento cientifico; es de
nuestro interés especificamente la “NOM-015-SSA2-2010, Para la prevencion, tratamiento
y control de la diabetes mellitus”, donde se describen las generalidades de dicha
patologia, incluyendo el método de diagndstico, manejo a largo plazo y las metas en el
tratamiento y criterios para referencia a segundo nivel. También se cuenta con las guias
de préctica clinica (GPC) SSA-226-09, RR, “Diagndstico y tratamiento de la cetoacidosis
diabética en nifios y adultos” y la SSA-227-09, EVR “Diagnostico y tratamiento de la
cetoacidosis diabética en nifios y adultos”.

Con respecto al diagndstico y tratamiento de la Acidosis Hiperclorémica, se cuenta con la
Guia de Practica Clinica IMSS41110 “Diagnéstico y Tratamiento del Desequilibrio
Acidobase”, el presente trabajo se apega a los criterios diagnésticos descritos en dicha
GPC.
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3.METODOLOGIA
3.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La Cetoacidosis Diabética es la principal causa de la morbilidad en los pacientes con
diabetes tipo 1 ocasiona elevadas concentraciones de cuerpos ceténicos &cidos
acetoaceético e hidroxibutirico. EIl tratamiento consiste en la reposicion de volumen
intravascular con NaCl al 0.9% y 0.45% para disminuir la respuesta inmunometabdlica
asociada y disfuncion orgéanica multiple. Sin embargo, se ha observado alteraciones en el
equilibrio 4cido base en pacientes a quienes se les infunden grandes volimenes de
solucion NaCl, manifiestas como acidosis metabdlica hipercléremica, con subsecuente
acidemia, generando un incremento en la mortalidad de aproximadamente un 15%.
Siendo la Cetoacidosis Diabética una patologia frecuente en las unidades hospitalarias,
en este estudio se pretende determinar el porcentaje de pacientes con diagnéstico de
cetoacidosis diabética sometidos a manejo con solucién NaCl 0.9% que desarrollaron
acidosis hipercléremica.

Es por esa razén que se plantea la siguiente pregunta de investigacion:

¢, Cual es el porcentaje de pacientes con diagndstico de Cetoacidosis Diabética, sometidos
a tratamiento con solucion NaCl 0.9% que desarrollaron acidosis hiperclorémica tras su

ingreso al Servicio de Urgencias en el Hospital General Regional 220 Vicente Villada?
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3.2 OBJETIVOS
3.2.1 GENERAL:

Determinar el porcentaje de pacientes con CAD que recibieron solucién NaCl 0.9%
y que desarrollaron acidosis hiperclorémica.

3.2.2 ESPECIFICOS:

1.

Establecer el género méas frecuente de pacientes que desarrollaron acidosis
hiperclorémica en HGRN 220.

|Establecer el género etario con mayor frecuencia de acidosis hiperclorémica.
Determinar el nimero de pacientes con diagnéstico de CAD que ingresaron al
HGR 220.

Determinar el porcentaje de aquellos que recibieron tratamiento con solucién NacCl
0.9%.

Identificar a aquellos que cursaban con acidosis hiperclorémica a su ingreso
hospitalario.

Identificar a aquellos que desarrollaron acidosis hiperclorémica durante su
estancia.

Determinar el porcentaje de mortalidad y dias de estancia en los pacientes con
cetoacidosis diabética.

Determinar el porcentaje de mortalidad y dias de estancia en los pacientes con

cetoacidosis diabética y con acidosis hiperclorémica.
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3.3 JUSTIFICACION

El restablecer el volumen intravascular en el paciente con cetoacidosis diabética es una
de las piedras angulares del tratamiento. La correccion de la hipovolemia se basa en el
uso de cristaloides béasicamente con solucién salina al 0.9% segun el algoritmo de la
ADA y el ajuste de dicha solucion se hace con base en el Na sérico sin tomar en cuenta
el nivel de cloro. La acidosis metabdlica hipercléremica es una alteracion acido base
frecuentemente no identificada y secundaria a reanimacion agresiva con solucion salina al
0,9%, la cual esta constituida por 154 mEg/L de Nay 154 mEq/ L de cloro con pH de 5.0,
con osmolaridad de 308.

La acidosis hiperclorémica se reconoce cada vez mas como una entidad clinica, un nuevo
"enemigo interno”, que habia sido inadvertido durante décadas. Aunque cualquier
morbilidad asociada puede ser sutil en la actualidad, existe una tendencia en la evidencia
reciente que sugiere que la acidosis hipercléoremica aumenta los dias de estancia

hospitalaria, el costo de atencion y la mortalidad en estos pacientes.
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3.4 HIPOTESIS

Por tratarse de un estudio descriptivo no se emitio Hipétesis.
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3.5 SUJETO, MATERIAL Y METODO
3.5.1 TIPO DE ESTUDIO:

Se realiz6 un estudio observacional, retrospectivo y descriptivo

3.5.2 POBLACION, LUGAR Y TIEMPO

Se incluyeron todos los expedientes de pacientes que ingresaron al Servicio de
Urgencias del Hospital General Regional 220 del IMSS, con diagndstico de Cetoacidosis
Diabética del 1 de enero al 31 de diciembre de 2015.
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3.5.3 TIPO DE MUESTREO Y TAMANO DE MUESTRA

3.6 CRITERIOS DE SELECCION

CRITERIOS DE INCLUSION:

Expedientes de pacientes con diagnoéstico de cetoacidosis diabética segun los criterios de
la ADA.

Expedientes de pacientes con diagndstico de cetoacidosis diabética que no fueron

sometidos a manejo con soluciones, previo a su ingreso al servicio de urgencias.

CRITERIOS DE EXCLUSION:

Expedientes de pacientes con antecedente de insuficiencia cardiaca crénica
Expedientes de pacientes con antecedente de insuficiencia renal crénica
Expedientes de pacientes con antecedente de insuficiencia hepética crénica
Diagnostico de acidosis hipercléremica a su ingreso.

Aquellos pacientes que sean trasladados a otra unidad o en caso de egreso voluntario.

TIPO DE MEDICION:

Transversal.
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3.7 OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

ESCALA

TIPO DE INDICADOR | DEFINICION
VARIABLE DE
VARIABLE MEDICION O INDICE OPERACIONAL
Género Cualitativa Nominal Hombre Clasificacion de
Dicotémica Mujer individuos conforme con
sus caracteres sexuales.
Edad Cualitativa Intervalos Numero Tiempo que ha
absoluto transcurrido desde el
17 78 nacimiento de un ser
vivo.
Acidosis Cualitativa Nominal Con El paciente debe cumplir
hiperclorémi acidosis con los siguientes
ca hiperclorémi | criterios diagnésticos:
ca mayor pH sanguineo < 7.35,
de Cloro Sérico de
115mEq/dl 115mEq/dl,
brecha aniénica amplia
Sin acidosis | mayor de 12.
hiperclorémi | Dicha condicion debe
ca 100 a estar ausente a su
108mEq/dlI ingreso y haber sido
desarrollada dentro de su
estancia hospitalaria, ya
seaalas 24,48 072 h.
Cetoacidosi | Cualitativa Nominal Con Criterios diagnosticos:
s diabética | Dicotémica cetoacidosis | Glucemia >250 mg/dl,
diabética pH arterial <7.3,
HCO3 sérico <15 mEq/L,
Sin presencia de cetonemia o
cetoacidosis | cetonuria.
diabética
pH en Cuantitativa | Continua Numero Logaritmo negativo de la
sangre concentracion molar de
arterial los iones hidrégeno
HCO3 en Cuantitativa | Numérica, NUimero Es una sal formada por
sangre continua en mEq/d| hidroxido en presencia de
arterial acido carbon
Glucemia a | Cuantitativa | Numérica, Numero Monosacarido con formul
su ingreso continua en absoluto a molecular C¢H1,0s. Es
mEq/dl contiene 6 atomos de

carbono, y es una aldosa,
el grupo carbonilo esta en
el extremo de la
molécula isémero de

la fructosa, con diferente
posicion relativa de los
grupos -OH y =0.
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Administraci | Cualitativa Si Si fue La solucion salina al 0.9
on de Dicotdbmica | administrad | administrad | % también denominada
Solucion a a Suero Fisiolégico, es la
salina 0.9% sustancia cristaloide
No No fue estandar, es levemente
administrad | administrad | hiperténica respecto al
a a liquido extracelular
y tiene un pH acido. La
relacion de concentracion
de sodio (Na") y de cloro
(Cl)que es 1/l en el
suero fisiolégico, es
favorable para el sodio
respecto al cloro ( 3/2)
en el liquido
extracelular ( Na+ >
Cl ). Contiene 9 gramos
de CINa o 154 mEq de ClI
y 154 mEq de Na+en 1
litro de H20, con una
osmolaridad de 308
mOsm/L.
Cloro sérico | Cuantitativa | Numérica, NUimero Elemento quimico de
continua en absoluto ndmero atdbmico 17, es un
mEq/dl gas del grupo de los
halégenos, no se halla en
estado libre en la
naturaleza.
Brecha Cuantitativa | Cuantitativo | Valor Diferencia entre los cationg
anionica continua continuo numeérico y aniones medidos en suer
o plasma. Férmula:
Brecha aniénica =
Na-(CI+HCO3)
Tipo de Cualitativa Nominal Brecha En caso de que el valor
brecha anionica de la brecha ani6nica sea
anionica amplio si es | superior a 12 se
mayor de 12 | considerard como brecha
anionica amplia.
Brecha
anioénica
normal si es
menor de 12
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3.8 INSTRUMENTO

Se hizo uso de una hoja de recoleccién de datos, la cual se integra como a continuacion

se describe:
o Primer apartado con el nimero consecutivo de muestra.
o Segundo apartado con: Edad del paciente, Género, tipo de Diabetes

Mellitus, Comorbilidades, Diagnéstico de Cetoacidosis a su ingreso.
o Tercer apartado: Determinacién del estado acidobase a las 12, 24y 72 h de
su ingreso, recabando los siguientes datos: pH, Bicarbonato, Cetonas en orina,
Glucosa sanguinea, Sodio, Potasio, Cloro y Brecha anidnica. Lo anterior con el fin
de determinar el momento en que sea factible el diagnéstico de acidosis
hiperclorémica.

El instrumento se aplicé al momento de recabar la informacién de los pacientes mediante

revision del expediente médico correspondiente.
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3.9 RECURSOS HUMANOS, FiSICOS, ETICOS Y FINANCIEROS

3.9.1. Tratados, codigos.

El presente estudio esta sujeto a la normatividad ética que sirve para promover el respeto
a todos los seres humanos y proteger su salud y derechos individuales, en quienes se
garantizard no poner en riesgo su salud y mantener sus derechos individuales. Se
integrard la carta de consentimiento informado empleada para fines del estudio, incluida
en los anexos.

Asimismo se ajustard a las normas éticas institucionales sobre investigacion segun el
reglamento de la Ley General de Salud y a las leyes vigentes del Comité de Bioética del
Instituto Mexicano del Seguro Social, asi como a la Declaracién de Helsinski de la
asociacion médica mundial, con modificaciones de la 59° Asamblea General de Sell,
Corea Octubre del 2008.

Este estudio de investigacion esta sujeto a hormas éticas para su elaboracion, donde se
promueve el respeto a los derechos humanos de los sujetos que participan en el mismo.
Se trata de un estudio observacional donde no se realiz6 ningun tipo de intervencion
sobre la integridad fisica, psicolégica y/o moral de los participantes, cumpliendo con los
lineamientos éticos de las diferentes organizaciones internacionales.

Declaracion de Ginebra

La declaracién de Ginebra de la Asociacion médica Mundial sefiala el deber médico con
las palabras “velar solicitamente y ante todo por la salud de mi pacientes” y en el cédigo
internacional de ética médica se declara que: “El médico debe actuar solamente en
interés del paciente al proporcionar atencion médica que pueda tener el efecto de
beneficiar la fortaleza mental y fisica de aquel”.

El propésito de la investigacion biomédica en seres humanos debe ser mejorar los
procedimientos diagndsticos, preventivo y la comprensién de la etiologia y la patogenia de
las enfermedades.

Ley General de Salud 2014

En disposiciones generales de la investigacion indica:

Que el desarrollo de la investigacion para la salud debe atender a aspectos éticos que
garanticen la dignidad y el bienestar de la persona sujeta a investigacion. Aunado a esto
es importante tanto que los pacientes conozcan sus derechos al igual que sus

obligaciones mencionadas en el capitulo IX articulo 77 bis 36, bis 37, bis 38.
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3.9.2. Carta de Consentimiento Informado:

"~ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION Y POLITICAS DE SALUD

®©
IMSS

COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio:

FRECUENCIA DE DESARROLLO DE ACIDOSIS HIPERCLOREMICA EN
PACIENTES CON CETOACIDOSIS DIABETICA EN EL HOSPITAL GENERAL
REGIONAL 220 VICENTE VILLADA

Patrocinador externo (si aplica):

No aplica

Lugar y fecha:

Hospital General Regional 220; Toluca, Estado de México. Afio 2016

NUmero de registro:

Justificacién y objetivo del estudio:

Procedimientos:

Revision de expedientes clinicos

Posibles riesgos y molestias:

Ninguno

Posibles beneficios que recibira al participar en el estudio:

Adquirir conocimientos sobre las complicaciones asociadas con la enfermedad que
padece

Informacién sobre resultados y alternativas de tratamiento:

La informacién seré publicada en una tesis homénima

Participacion o retiro:

El paciente podra retirarse de manera voluntaria, sin repercusion alguna.

Privacidad y confidencialidad:

Los datos e informacion se utilizaran solo para fines del estudio, manteniendo su
confidencialidad en todo momento, sélo se recabaran datos inherentes a la
patologia durante su estancia hospitalaria. No se incluiran datos personales no
patolégicos.

En caso de coleccion de material biolégico (si aplica):

No autoriza que se tome la muestra.

Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica):

Se informara y orientara sobre medidas terapéuticas y
preventivas.

Beneficios al término del estudio:

Difundir la informacién obtenida

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Investigador Responsable:

Sergio Eduardo Lépez Vazquez LOVS811025@yahoo.com.mx

Investigadores Asociados:

Colaboradores:

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacion de la CNIC del
IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56 27
69 00 extensién 21230, Correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del paciente

Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento

Testigo 1

Nombre, direccién, relacién y firma

Testigo 2

Nombre, direccién, relacién y firma

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion, sin

omitir informacién relevante del estudio
Clave: 2810-009-013
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4. 4.1 RESULTADOS

Se realiz6 un estudio observacional, retrospectivo y descriptivo, con el objetivo de
detectar la frecuencia de desarrollo de acidosis hiperclorémica posterior a la
reanimacion con liquidos en pacientes con cetoacidosis diabética que ingresaron
al Hospital General Regional 220 del IMSS Toluca durante el periodo comprendido
del primero de enero al treinta y uno de diciembre del 2015.

La distribucion por género de pacientes con cetoacidosis diabética fue la siguiente:
nueve pacientes (60%) de sexo masculino y seis (40%) del sexo femenino.

Cuadro 1
Distribucién de acuerdo con el género de los
pacientes con cetoacidosis diabética.

Género n %
Masculino 9 60%
Femenino 6 40%
Total 15 100%
4 N\

GENERO DE PACIENTES CON CAD

40%
MASCULINO

B 60% FEMENINO

- J

Tomado del registro de los expedientes del Hospital General Regional 220 Toluca
Gréfica: 1
Distribucion de acuerdo con el género de los pacientes con cetoacidosis diabética.
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En cuanto a los resultados referentes al grupo etario, se encontré que el grupo de
60 a 70 afios fue el mas frecuente, con un 33%, seguido del grupo de 30 a 40
afios con 27%, posteriormente el grupo de 15 a 20 afios y el de 70 a 80 afios con
un 20% cada uno. El grupo etario mas frecuente con cetoacidosis diabética fue de
sesenta a setenta afios donde predomina el género masculino.

Cuadro: 2
Pacientes con cetoacidosis diabética de acuerdo con el grupo etario.
Edad (en afios) Numero de pacientes Porcentaje
152320 3 20
20a30 0 0
30a40 4 27
40 a 50 0 0
50a50 0 0
60a70 5 33
70a 80 3 20
Total 15 100
PACIENTES

vl

K

w

N

=

3.5
2.5
1.5
oo =

10A20 20A 30 30A40 40 A50 50A50 60A70 70 A 80
@ PACIENTES
Tomado del registro de los expedientes del Hospital General Regional 220 Toluca.

Gréfica: 2
Pacientes con cetoacidosis diabética de acuerdo a grupo etario.
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Al ingreso ningun paciente presento criterios de acidosis hiperclorémica. Sin
embargo, tras 24 horas de estancia, 10 pacientes (67%) contaban con criterios
diagnésticos para acidosis hiperclorémica.

Cuadro: 3

Pacientes que desarrollaron acidosis hiperclorémica durante su
estancia hospitalaria

Diagnéstico de acidosis

hiperclorémica Pacientes Porcentaje
Si 10 67%
No 5 33%

PACIENTES QUE DESARROLLARON ACIDOSIS
HIPERCLOREMICA

Tomado del registro de los expedientes del Hospital General Regional 220 Toluca.

Gréfica 3
Pacientes que desarrollaron acidosis hiperclorémica.
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El promedio de dias de estancia en los pacientes con CAD vy acidosis hiperclorémica fue
de 8.8 frente a 4.6 dias para aquellos que Unicamente presentaron CAD (cuadro 4).

Cuadro 4:

. . , . Dias de estancia.
Pacientes con acidosis hiperclorémica

Min. Media Maximo.
No 3 4.6 5
Si 8 8.8 10

DIAS DE ESTANCIA HOSPITALARIA

Tomado del registro de los expedientes del Hospital General Regional 220 Toluca.

Acidosis
Hiperclorémica

Gréfica: 4
Estancia hospitalaria de pacientes que presentaron cetoacidosis diabética y acidosis
hiperclorémica.
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Referente al destino de los pacientes tras el egreso del servicio de urgencias, nueve
(60%) ingresaron al servicio de medicina interna y seis (40%) a la unidad de cuidados
intensivos, sin registrarse defuncién alguna.

Cuadro: 5
Destino de los pacientes al egreso del servicio de urgencias.

Destino de los pacientes con cetoacidosis diabética.

Ingreso a Medicina Interna 9
Ingreso a Unidad de Cuidados Intensivos 6
Alta por defuncion 0
Total 15
9 -
g -
7 -
6 -
57 m Series1
4 -
3 -
2
1 -
0 . .
Alta a medicina Interna Alta a Unidad de

Cuidados Intensivos

Gréfica: 5

Tomado del registro de los expedientes del Hospital General Regional 220 Toluca.

Pacientes egresados del servicio de urgencias a otras areas.
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Con relacion al tiempo de evolucién de la diabetes, se observo que todos los pacientes
incluidos en el estudio corresponden con Diabetes Mellitus tipo 2, uno de ellos fue
diagnosticado tras el episodio de CAD, otros dos pacientes contaban con diagndstico
realizado de seis meses a un afo previo al episodio de CAD, cinco con un tiempo de
diagnéstico de 10 a 12 afios y siete con una evolucion de 20 a 22 afios. Las principales
comorbilidades asociadas con CAD en el presente estudio fueron de etiologia infecciosa,
integrada por infeccion de vias urinarias y de vias respiratorias.

Cuadro: 6

Diagnostico DM Paciente

Debutante 1 7%
6 mesesa 1 afo 2 13%
10 a 12 ainos 5 33%
20 a 22 afios 7 47%

TIEMPO DE EVOLUCION DE LA DIABETES

DEBUTANTE 6 MESESA1ANO m10A 12 ANOS 20 A 22 ANOS

Tomado del registro de los expedientes del Hospital General Regional 220 Toluca.

Gréfica: 6

Tiempo de evolucion de la diabetes por edad.
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Se observé un incremento de los niveles séricos de cloro con un valor maximo a las
veinticuatro horas posteriores a su ingreso, promedio de 126.2 meg/L y descendiendo a
las ciento veinte horas, con un promedio de 107.5 meg/L.

Cuadro y Gréfica 7

Variacion de los niveles séricos de cloro conforme con el tiempo transcurrido desde su
ingreso.

NIVELES SERICOS DE CLORO Y
TIEMPO DE ESTANCIA HOSPITALARIA

P13|P14|P15

¥iNGRES0 | 96 [100]10[105[102]105 100105 102[ 110] 92 | 9 [ 92 [ 90 | 9 |

12 oA | 96 [100] 112[105] 103105 100] 106 102[110] 96 [107] 92 [106] 108]
w24 ioRAs [140] 136] 136 135] 126 136  136] 190 134[ 139] 109105 100 104]10)
125 130] 130 134[ 137 139] 130 138] 109 106 102 103] 105]

116 108] 10120 126] 120] 125 120] 100 102 102] 99 [ 100]
troftwoftoswos|ta] | | | |

Tomado del registro de los expedientes del Hospital General Regional 220 Toluca.
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Se observd que en promedio, el incremento de los niveles séricos de sodio fue mas
marcado a las veinticuatro horas de su ingreso (144.4 meg/l) con un descenso a las
setenta y dos horas (promedio de 137.8 meg/l) estrechamente relacionado con el tiempo
de estancia hospitalaria.

Cuadro y Gréfica 8:

Niveles séricos de sodio conforme con el tiempo transcurrido desde su ingreso.

NIVELES SERICOS DE SODIO Y TIEMPO DE ESTANCIA
HOSPITALARIA

P1 P2 P3 P4 | P5 P6 P7 P8 P9 P10 P11 P12 | P13 P14 P15

160

14

[=]

12

[=]

10

[=]

(o]
o

o))
o

o
o

2

o

o

® INGRESO

m 12 HORAS
m 24 HORAS
m 48 HORAS
m 72 HORAS
=120 HORAS

135
135
145
135
138
135

138
138
146
138
140
138

135
135
145
135
140
135

138
138
147
138
141
138

134
138
146
138
142
138

134
134
141
135
140
135

140
140
151
140
142
140

139
139
148
139
140
139

135
135
141
135
138
135

140
140
144
140
140
140

120
125
141
135
140
135

140
148
145
140
138

118
92
148
139
140

138
106
135
140
140

Tomado del registro de los expedientes del Hospital General Regional 220 Toluca
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De los pacientes ingresados se observé el incremento de pH a las cuarenta y ocho horas
obteniendo un promedio de 7.23; incrementandose a las ciento veinte horas, en promedio
de 7.35.

Cuadro 9:

Variacién de los niveles séricos de pH conforme al tiempo transcurrido desde su ingreso.

NIVELES DE pH Y TIEMPO DE

ESTANCIA HOSPITALARIA

| p1| P2 | p3| pa P10 | P11|P12| P13 | P14 |

INGRESO  |7.26|7.11|7.01 . 6.81(695| 6.1 [6.95] 7.2 |6.81
12 HORAS |7.23[7.14|7.02 725| 7.1 [6.92[7.12]7.11]7.12[6.99| 7.2 [7.34] 6.9 |
|m24 HORAS | 7.177.19]7.14 71 |7.11(7.14|7.17] 72 |731]7.11|729|7.17] 7.2 |
[magHORAS |78 72 [ 7.1 | 71| 73 [7.24|7.16] 7.2 |7.25|7.32|731[7.35 ] 7.28] 7.25 |
(W72 HORAS |7.25(7.25(7.25 7.25|7.25(7.25[7.25|7.29| 7.3 | 7.35[7.38]7.35 | 7.33|
(m120 HORAS |7.27] 7.3 |7.35 728|732(731(737] 73 [726] | | | |

Tomado del registro de los expedientes del Hospital General Regional 220 Toluca.
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Se observé un incremento de los niveles de bicarbonato posterior a la reanimacion, con
un promedio de 15.53 meq/l a las cuarenta y ocho horas y un promedio de 19.91 meg/l a
las ciento veinte horas.

Cuadro y GraficalO:

Variacién de los niveles séricos de bicarbonato conforme con el tiempo transcurrido desde
su ingreso.

NIVELES DE BICARBONATO Y TIEMPO DE
ESTANCIA HOSPITALARIA

Wl

P1 P2 P3 P4 P5 P6 P7 P8 P10 P11 P12 P13 P14 P15
B INGRESO 9 10 8 10 12 9 95 7 6.8 69 4 18.211.33.29 12.8

12 HORAS 10 10 8 13 12 8 10 8 11 10 4.2 19.1 129 39 143
m24 HORAS 11.2 119 11.6 145 18.6 11.4 12 11 12 13 9.4 194 145 9 156
m 48 HORAS 13 125 18 16 12,5 18 125 18 16 13.5 18 125 18 16 185
m 72 HORAS 14 /16 185 16 16 185 16 185 17 16 225 19 20 19 23
® 120 HORAS 20 18 20 19.518.6 22 20 22 19 20

25

2

o

1

vl

1

o

63}

o

Tomado del registro de los expedientes del Hospital General Regional 220 Toluca.
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Observamos que el valor del Anibn Gap no se modifica significativamente siendo su valor
maximo a las veinticuatro horas posteriores a su ingreso en promedio de 4.3.

Cuadro y Gréfica 11: Variacion del Anién Gap conforme al tiempo transcurrido.

CALCULO DE ANION GAP

8
7
6
S 5
z
g 4
= 3
i oUg
i o (a2] < mn O D~ [ee] (o)) o — o o <+ mn
(=9 (=9 (=9 (=9 (=9 (=9 (=9 (=9 (=9 — — — — — —
(=9 (=9 (=9 (=9 (=9 (=9
P1|P2| P3| P4[P5|P6|P7/[P8]P9 P10|p1l|p12 p13/p14/p15
W24 HORAS| 6.2 /39|46 /25 1 |64 1|3 | 5|8 |62/39|/45 63| 5
PACIENTES

Tomado del registro de los expedientes del Hospital General Regional 220 Toluca.
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4.2 ANALISIS DE RESULTADOS.

Con base en los resultados antes mencionados se observa que los pacientes con CAD
gue ingresaron al servicio de urgencias son con mayor frecuencia del género masculino
(60%), siendo el grupo etario mas afectado el de hombres de sesenta a setenta afios de
edad.

A las veinticuatro horas de su ingreso, el 67% de todos los pacientes con CAD cont6 con
criterios diagndsticos para acidosis hiperclorémica, observando resolucién de la misma,
en promedio, a las ciento veinte horas.

El tiempo promedio de estancia hospitalaria en pacientes con diagnéstico de acidosis
hiperclorémica fue mayor por 4.2 dias. Al comparar el promedio de dias de estancia de los
pacientes con CAD vy acidosis hiperclorémica (8.8) frente a aquellos que Unicamente
presentaron cetoacidosis diabética (4.6).

Posterior a su estancia en el servicio de Urgencias, el 60% de los pacientes fueron
ingresados al servicio de Medicina Interna y el 40% a la Unidad de Cuidados Intensivos,
sin registrar defuncion alguna.

Todos los pacientes incluidos en el estudio correspondieron con Diabetes Mellitus tipo 2,
sin incluirse a ningun paciente con Diabetes Mellitus tipo 1. EI 47% de los pacientes
presentaban una evolucion de la DM2 mayor de veinte afios, desde su diagnéstico.

En cuanto al cloro sérico, se aprecia que posterior a la reanimacion con solucién salina al
0.9%, se incrementa a las veinticuatro horas, en promedio su pico maximo 126.2 con un
descenso, en promedio 107.5 a las ciento veinte horas la cual esta directamente
proporcional al incremento del pH y bicarbonato. Sin modificar significativamente los
valores del anion GAP en promedio 4.3 (Tabla y grafica 7 y 11).

Con respecto al sodio sérico, se aprecia incremento a las veinticuatro horas posteriores a
Su ingreso, con una concentracion promedio de 144.4, en comparacion con los valores
iniciales. Asimismo, se observa una concentracion promedio de 137.3, a las ciento veinte
horas (Tabla y Grafica 8). El pH al ingreso, se reportdé con valor promedio de 6.95, sin
embargo, en la determinacion de gases arteriales a las cuarenta y ocho horas presenta un
promedio de 7.23; encontramos que el pH se incrementa hasta el rango de pH de 7.3 en
once pacientes, asimismo en los controles gasométricos a las ciento veinte horas
encontramos que el valor promedio del pH fue de 7.35. (Tabla y gréfica 9).

La medicion del Bicarbonato al ingreso se encuentra en promedio de 9.186 sin embargo
posterior a la reanimacion con solucién al 0.9% con los controles gasométricos a las
veinticuatro horas se observa en promedio de 13.00, con incremento a las cuarenta y
ocho horas promedio 15.53 con un valor méximo a las ciento veinte horas promedio de
19.91 (Tabla y gréfica 10).
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4.3 CONCLUSIONES

El 67% de los pacientes con diagnostico de cetoacidosis diabética desarrollé acidosis
hiperclorémica durante su estancia hospitalaria.

No se registr6 defuncion alguna en los pacientes con diagndéstico de cetoacidosis
diabética.

El promedio del tiempo de estancia hospitalaria en pacientes con cetoacidosis diabética
que desarrollaron acidosis hiperclorémica fue superior a aguellos que no la desarrollaron.
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4.4. DISCUSION

La Cetoacidosis diabética ocurre como resultado de la disminucion en la accion efectiva
de la insulina circulante con la elevacion de las hormonas contra reguladoras tales como:
glucagoén, catecolaminas, cortisol y hormona de crecimiento, estas alteraciones
hormonales llevan al aumento de la produccidén de glucosa hepética y renal ademas de
las alteraciones en la utilizacién de la glucosa en los tejidos periférico producto del
metabolismo anaerdbico causado por la hipo perfusion tisular y organica. Después de la
reanimacion con cristaloides puede presentarse otro desequilibrio metabdlico dado por
una acidosis hiperclorémica que resulta de la administracion de soluciones ricas en
cloruro, fundamentalmente la solucién salina con un 0.9%.

Con base en los resultados obtenidos en el presente estudio, se observd que la CAD fue
mas frecuente en el sexo masculino que en el femenino, el rango fue entre sesenta y
setenta afios de edad y cuyas principales comorbilidades asociadas con CAD fueron de
causa infecciosa, integrada por infeccion de vias urinarias. Un hecho relevante es el uso
de soluciones cristaloides en las primeras horas del ingreso a sala de choque ya que el
principal problema de estos pacientes es la deshidratacién la cual condiciona desequilibrio
en el medio interno. Y el uso correcto o incorrecto de estas soluciones dar4 como
resultado la mejor o peor evolucion del paciente con el minimo de las complicaciones
posteriores o bien con la aparicién de acidosis hiperclorémica la cual se demostr6é que se
asocia con el incremento de los dias de estancia hospitalaria, asimismo, el uso de los
recursos Hospitalarios.

No se detectaron a pacientes con DM1, probablemente a que el estudio fue realizado en
pacientes del servicio de Urgencias Adultos (Unicamente pacientes mayores de 15 afios) y
a la mayor prevalencia de DM2 en la poblacion.

Tomando en cuenta que los pacientes al ingreso se encuentran basicamente en un
estado de acidemia por hipoperfusién tisular y generaciéon de acido lactico, observando en
este estudio la posterior reanimaciéon con solucién salina al 0.9%, y el valor del pH se
incrementa a las a las veinticuatro horas en un 66% de los pacientes, y llegando a niveles
normales en trece pacientes a las ciento veinte horas desde su ingreso.

Debemos tomar en consideraciéon que el estudio realizado demuestra el desarrollo de
acidosis hiperclorémica posterior al ingreso hospitalario, por lo que es conveniente la
realizacion de paraclinicos con un intervalo menor, sin embargo cabe mencionar que en el
presente trabajo, a pesar del diagnéstico intrahospitalario de acidosis hiperclorémica, el
pH no disminuy6 por debajo de su valor inicial, por lo que no se puede afirmar que se
agrave el cuadro de acidosis, sino que se evidencia la presencia de hipercloremia.
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4.5 PROPUESTAS

1. Disminuir el intervalo de tiempo en la toma de muestras para laboratorios
como lo son electrolitos séricos, glucosa y gasometria cada cuatro horas,
con el fin de no diferir el diagndstico de acidosis hiperclorémica.

2. Disminuir el intervalo entre las revaloraciones del paciente por el personal
médico.

3. Sustituir la solucién NaCl al 0.9% por NaCl al 0.45%, en cuanto se detecte
hipercloremia.

4. Ingreso temprano a la unidad de cuidados intensivos de los pacientes que
sean diagnosticados con cetoacidosis diabética.
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6. ANEXOS

ANEXO 1. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES
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48




ANEXO 2. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
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ANEXO 3. GLOSARIO

e Acidemia: se define como un pH <7.35

e Acidosis: es cualquier proceso que causa la acumulacion de acidos, y describe el
proceso que tiende a producir un incremento en hidrogeniones con un descenso
del pH.

e Reanimacion temprana: son todas aquellas intervenciones medicas en las
primeras 6 horas llevadas a cabo en forma sistematica en el paciente critico con la
finalidad de compensar su estado general y signos vitales en tanto se realizan las
medidas pertinentes para corregir la causa primaria que desencadeno la
descompensacion.

¢ Respiracion de Kusmaull: es una respiracion rapida, profunda y laboriosa.

e Brecha anibnica (en inglés anién gap) (BA): representa los aniones diferentes al
bicarbonato y el cloro que son requeridos para el balance de la carga positiva de
sodio. es la diferencia entre los cationes y aniones medidos. Formula: (BA) =
(Na+K)(Cl+ HCO3).
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ABREVIATURAS:

e CAD: Cetoacidosis Diabética

¢ NaCl: solucion salina

e (DOM). Disfuncion organica mdltiple

e ADA : Asociacion Americana de Diabetes

e AMH: acidosis metabdlica hiperclorémica

o DML1: diabetes mellitus tipo 1

o DML1: diabetes mellitus tipo 2

o KCL: cloruro de potasio

e BUN: corresponde a nitrégeno ureico en la sangre.

e PH: concentracion de iones hidrogeno [H]" presentes en determinadas
disoluciones.

e HCOS3: Bicarbonato

¢ mEQ: miliequivalentes

e SID: Diferencia de iones fuerte

e EBS: exceso de base estandar

e NOM: Normas Oficiales Mexicanas

e GPC: guias de practica clinica.

e CL: cloro.

e Na: sodio.

e HCOS3: bicarbonato.

e BA: brecha anionica

e Fi02: fraccién inspirada de Oxigeno.

e HCO3: Bicarbonato

e mEQ: miliequivalente

e MELAS: Encefalopatia mitocondrial y acidosis lactica

e Pa02: presion parcial de oxigeno arterial. ¢ PaCO2: presion parcial de bidxido de
carbono arterial.

e PCO02: presion parcial de bidxido de carbono.

e pH: concentracion de hidrogeniones.

e Sa02: Saturacién de Oxigeno arterial.

¢ SIRA: sindrome de insuficiencia respiratoria aguda.
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SIRS: sindrome de respuesta inflamatoria sistémica.
Rangos normales: pH= 7.35 a 7.45 PCO2 = 35 mm Hg a 45 mm Hg HCO3 = 22 a
26 mEg/L Exceso de base= 0+ 3mEq/L Sat02= 95100%

Brecha anidnica = nifios 12 mEq/L + 2 ; adultos1220 mmol.
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ANEXO 4. CONSENTIMIENTO INFORMADO

"~ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION Y POLITICAS DE SALUD

®©
IMSS

COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio:

FRECUENCIA DE DESARROLLO DE ACIDOSIS HIPERCLOREMICA EN
PACIENTES CON CETOACIDOSIS DIABETICA EN EL HOSPITAL GENERAL
REGIONAL 220 VICENTE VILLADA

Patrocinador externo (si aplica):

No aplica

Lugar y fecha:

Hospital General Regional 220; Toluca, Estado de México. Afio 2016

NUmero de registro:

Justificacién y objetivo del estudio:

Procedimientos:

Revision de expedientes clinicos

Posibles riesgos y molestias:

Ninguno

Posibles beneficios que recibira al participar en el estudio:

Adquirir conocimientos sobre las complicaciones asociadas con la enfermedad que
padece

Informacién sobre resultados y alternativas de tratamiento:

La informacién seré publicada en una tesis homénima

Participacion o retiro:

El paciente podra retirarse de manera voluntaria, sin repercusion alguna.

Privacidad y confidencialidad:

Los datos e informacion se utilizaran solo para fines del estudio, manteniendo su
confidencialidad en todo momento, sélo se recabaran datos inherentes a la
patologia durante su estancia hospitalaria. No se incluiran datos personales no
patolégicos.

En caso de coleccion de material biolégico (si aplica):

No autoriza que se tome la muestra.

Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica):

Se informarda y orientara sobre medidas terapéuticas y
preventivas.

Beneficios al término del estudio:

Difundir la informacién obtenida

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Investigador Responsable:

Sergio Eduardo Lépez Vazquez LOVS811025@yahoo.com.mx

Investigadores Asociados:

Colaboradores:

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacion de la CNIC del
IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56 27
69 00 extensién 21230, Correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del paciente

Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento

Testigo 1

Nombre, direccién, relacién y firma

Testigo 2

Nombre, direccién, relacién y firma

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion, sin

omitir informacién relevante del estudio
Clave: 2810-009-013
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