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ANTECEDENTES

Marco de referencia

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) define diabetes como una enfermedad
crénica progresiva, multifactorial, caracterizada por mantener cifras elevadas de
glucemia, secundaria a deficiencia total o parcial de insulina y/o resistencia a la
insulina.?

De acuerdo con estadisticas de la OMS, reportadas en el 2014, existen 422 millones de
personas mayores de 18 afios con diabetes, y las estimaciones mas altas del niimero
de estos pacientes correspondieron a las regiones del Asia Sudoriental y del Pacifico
Occidental, donde se encuentran aﬁrededor de la mitad de los casos de diabetes en el
mundo. La prevalencia de diabetes en el mundo ha aumentado del 4.7% en 1980 al
8.5% en 2014.* La situacion en Méxiéo es muy similar a la del resto del mundo, asi lo
muestran los datos de la Encuesta Nacional de Salud (ENSa) 2000 y 2006, de las
Encuestas Nacionales de Salud y Nutricion 2006 y 2012 (ENSaNut 2006 y 2012}, y
ENSaNut Medio Camino (MC) 2016, reportando que la diabetes por diagnéstico
médico previo aumenté de 5.8% en {a ENSa 2000 a 7.0% en la ENSaNut 2006y 2 9.4%
en {a ENSaNut MC 2016 (lo que representa un incremento casi al doble en un periodo
de 16 afios), esta iltima prevalencia representa a poco mas de 6.4 millones de
personas que se sabian afectadas por la enfermedad en México.? Previamente, la
prevalencia de diabetes en localidades urbanas fue superior que en localidades
rurales: 6.2% vs 4.1% en 2000, sin embargo, se ha observado una disminucion de esta

diferencia a lo largo del tiempo, siendo de 9.5% vs 9.2%, respectivamente, en 2016.°




Existen 3 principales tipos: Diabetes Tipo 1 (DT1), Diabetes Tipo 2 (DT2) y Diabetes
Gestacional (DG); de éstas, la mas frecuente es la tipo 2, misma que se ha
diagnosticado histéricamente principalmente en adultos de 40 afios 0 mas, pero ha
sido progresivamente mas comin en nifios y jovenes con una prevalencia que
aumenté en un 30,5% entre 2001 y 2009, y ahora constituye casi el 50% de toda la
diabetes infantil 2

Con respecto a la DT1, existen resultados aportados en menores de 15 afios por el
DIAMOND Project Group, el grupo EURODIAB, [a IDF quienes indican una variacién de
mas de 350 veces en la incidencia entre las distintas poblaciones en distintas latitudes
segiin la procedencia de los datos, a pesar de esta gran diferencia se ha concluido
que, desde 1980 hasta la actualidad, la incidencia ha aumentado paulatinamente
alrededor de un 3% en paises de ingresos altos, pero no de forma lineal ni con iguat
intensidad en los distintos paises y parece haberse estabilizado en la ultima década.™
“ En adultos, la incidencia es menor que en nifios, pero el descenso en laincidencia a
medida que avanza la edad, es progresivo, mientras que, en los trabajos mas antiguos,
se observan diversos picos a lo largo de la vida.*

En el afio 2012, se reporté una mortalidad de 1.5 millones de personas, de los cuales,
el 43% ocurrieron antes de los 70 afios de edad, 7% correspondieron a hombres de 20
a69 afios de edad y 8% a mujeres del mismo grupo etario*, convirtiéndose en la octava
causa de muerte y se estima que para el afio 2035, morirdn 592 mitlones de personas

con diabetes.?




La cetoacidosis diabética (CAD) y el estado hiperosmolar hiperglucémico (EHH) son
emergencias hiperglucémicas que ponen en riesgo la vida de los pacientes con
diabetes.¢ a prevalencia reportada muestra que la CAD se desarrolla en 25-30% de los
pacientes con DT1 y 4-29% en DT2 jévenes (menores de 60 afios)’; sobre EHH hay datos
limitados de la prevalencia, sin embargo existe relacion con la edad avanzada, y se ha
determinado menor incidencia estimada en menos del 1% de las admisiones
hospitalarias relacionadas con diabetes, ademas se ha visto que la frecuencia de CAD
ha incrementado en 30% durante la dltima década, con mas de 140,000 admisiones
hospitalarias por afio en Estados Unidos®, aumentando a mas de 160,000 en el afio
2017.°8

Asi misma, en Reino Unido se ha encontrado mayor nimero de hospitalizaciones por
CAD tanto en pacientes con DT1 como con DT2%, ademds se ha percibido que la tasa
de aumento de la CAD es més rapida en comparacién con el aumento general de la
diabetes.”

Esta distribucion inclinada hacia la CAD también se ha observado empiricamente en
el Hospital de Especialidades “Dr. Belisario Dominguez”; debido a esta tendencia, se
profundizara mas sobre dicha enfermedad.

La CAD fue una enfermedad mortat antes del descubrimiento de la insulina en 1921.
Con casi 100 afios de disponibilidad de insulina, la mortalidad relacionada con la CAD
en la poblacién adulta ha disminuido progresivamente a menos del 1%, sin embargo,
esta cifra puede incrementar hasta el 5% en pacientes con comorbilidades

importantes y de edad avanzada.?




En Estados Unidos, la CAD causa un gasto médico estimado de 2.4 billones de délares
por afio. En el Reino Unido, el costo promedio de un episodio de CAD se estima en £
2064 (equivalente a 2682 délares) por paciente.®

Dado que la presencia de CAD es una emergencia, debe recibir tratamiento de forma
inmediata y uno de los pilares del tratamiento es la administracién de soluciones
cristaloides, siendo de eleccidn, para terapia inicial, la solucién salina normal (al
0.9%).5 En Estados Unidos, la administracién de solucién salina al 0.9% es la solucion
cristaloide mas comiinmente usada, con mas de 200 millones de litros administrados
anualmente.®’

El tratamiento con solucién salina 0.9% tiene el potencial de causar acidosis
hiperclorémica debido a la concentracién supra fisiolégica de cloro (154mmol/1)**,
por lo que se ha estudiado la prevencién de esta complicacion con el uso de
soluciones cristaloides balanceadas, cbteniendo, hasta el momento, poca evidencia
que valide dicha hipdtesis.®

Un estudio abierto ambispectivo, mostré que la estrategia de restriccién de cloro
usando soluciones balanceadas redujo la incidencia de hipercloremia de 6.2% a 2.3%,
y la incidencia de acidosis hiperclorémica de 6% a 4.9% en pacientes de UCI; este
impacto se demostré en pacientes postquirdrgicos, con dafio cerebral, trauma 0
CAD.M

La importancia de reducir la incidencia de acidosis hiperclorémica radica en disminuir

los efectos téxicos del cloro en diversos érganos y sistemas. El principal drgano

afectado es el rifién (se presenta lesién renal aguda severa que culmina en terapia de




reemplazo renal); ademas se altera el sistema hematoldgico (mayor requerimiento de
transfusiones sanguineas y coagulopatia) principalmente en pacientes sometidos a

procedimientos quirirgicos mayores.™

Marco tedrico y conceptual

La CAD se define y clasifica de acuerdo con los criterios diagnésticos de la Asociacion
Americana de Diabetes {ADA por sus siglas en inglés), establecidos y vigentes desde
2009 hasta la (ltima revisién del 20198 (tabla 1). La CAD se considera remitida cuando
cumpla [os criterios establecidos por la ADA, misma que requiere el cumplimiento de
3 de los 4 criterios®? {tabla 2), requirieﬁdo que se mantengan durante al menos 4

horas.t?

TABLA 1. CRITERIOS DIAGNOSTICOS PARA CETOACIDOSIS DIABETICA ADA
2009,%1

Severidod | Leve Moderada ~ Severa
Glucosa (mg/dlj * 250 250 250

pH © 7258730 0 7.00a<724 . . <7.00.
Bicarbonato 1538 10 a<15 <10
(mEq/l)

CetOHGS'L{meI;IfI 5 Positivas Positivas Positivas

0 plasmadaticas :

Anion Gap (mEq/l) >10 >12 >12

Estado mental  Alerta  Alerta / somnoliento - Estuporocoma

*La guia ADA de 2019 proporciono actualizaciones de esta guia de 2009 y ahora
dice:" Existe una variabilidad considerable ... que va desde la
euglucemia o la hiperglucemia leve y la acidosis hasta la hiperglucemia grave, la
deshidratacién y el coma.”
**Test de nitroprusiato
*** Anion Gap =Na* - [(CF+ HCO?)]

Fuente: BMJ 2019;365:11114 y Diabetes Care, 2009;32:7




TABLA 2. CRITERIOS DE RESOLUCION DE CETOACIDOSIS DIABETICA

ADA 2009.%* |
Glucosa {mg/dl) o <200
Estado acido base™:

pH ; >1.3
Bicarbonato (mEq/l) 215
Anién Gap (mEq/l} * <12

* Se debe cumplir al menos 1 de los 2
**Anién Gap = Na* - {{Cl + HCO)]
Fuente: BMJ 2019;365:11114 y Diabetes Care, 2009;32:7

Debido a que la CAD es una emergencia médica, requiere tratamiento inmediato, el
cual se basa en la reanimacidn hidrica, administracién de insulina, reposicién de
electrolitos y el manejo de la causa precipitante. Para el manejo de la CAD se emplean

las pautas marcadas en la guia de la ADA (tabla 3).®

TABLA 3. TRATAMIENTO DE CETOACIDOSIS
DIABETICA ADA (modificado por BMJ 2019). ®

oiucién saling 0.9%

I"hora 1000-1500mi
Seguimiento * 250-500mi/hr

Solucion glucosada 5%

Glucosa sérica<200mg/di | Adicionar a solucién
salina

* Combiar a solucion salina al 0.45% en caso de
evidenciar un valor de sodio corregido normal o
alto.

Fuente; BMJ 2019;365:11114




Los cristaloides son soluciones de iones gue determinan la tonicidad del fluido. Una
forma de clasificarlos es en isotdnicas y las balanceadas.’ El ejemplo clésico de
soluciones cristaloides isoténicas es la sotucién salina al 0.9% o también llamada
solucién salina normal por tener una osmolaridad igual a la del espacio extracelular,
pero actualmente se conoce que la osmolaridad plasmatica es de 275 a295mOsm/Ly
la de dicha solucién es de 308 mOsm/L {ligeramente superior). La solucién salina

contiene 154 mEg/L de sodio y 154mEq/L de cloro lo que sobrepasa las

concentraciones plasmaticas, siendo el limite superior de la normalidad de 145mEq/L
y 110mEg/L respectivamente, por esos motivos, actualmente se considera que el
nombre de “normal” estd mal aplicado, sin embargo, sigue siendo vigente, !>

Las soluciones balanceadas difieren de las isotonicas en la concentracién de sodio y
cloro, siendo de 131 mEq/L y 111 mEq/L respectivamente, cuya osmolaridad es 278
mOsm/L, siendo evidente que sus caracteristicas son, por mucho, mas similares al
plasma, por ello el nombre adecuadamente empleado, y uno de sus representantes
es la solucidén Hartmann cuyo contenido se caracteriza por tener una concentracion
de sodio, cloro y osmolaridad simitar a la del plasma, con la particularidad de contener
potasio y lactato.*®

Desde el 2009 la ADAY? marcé la pauta de reanimacion hidrica la cual ha sido
ligeramente modificada a lo largo del tiempo, la Gitima actualizacién se realizd por la
Revista Médica Britanica (BMJ por sus siglas en inglés) en mayo 2019% donde refieren
que la administracién de liguido inicial debe ser de 1000-1500 ml en la primer horay

posteriormente la velocidad de infusién debe ajustarse en funcidn del estado




hemodinamico y electrolitico del paciente con un requerimiento de entre 250 y 500
ml/hr en pacientes adultos sin compromiso cardiaco o renal, enfermedad hepdtica
avanzada u otros estados de sobrecarga de liquidos, dicha velocidad de infusién sera
ajustada de acuerdo con el restablecimiento del volumen intravascular, incremento
en la presion arterial y mantenimiento de la perfusién tisular.® Una vez alcanzados los
criterios de resolucidn, la velocidad de infusién puede disminuir al grado de solo

conseguir el mantenimiento.

Se debe considerar el nivel de sodio sérico después de la primera hora de reanimacion
hidrica y modificar la concentracién de la solucién salina al 0.45% en caso de
evidenciar un valor de sodio corregido normal o alto.?

La gufa ADA recomienda adicionar solucién glucosas al 5% cuando la glucosa sérica
se encuentre <200mg/dl, esto permitird continuar con la infusién de insulina a un nivel
que permita resolver la cetoacidosis sin provocar hipoglucemia.?

De acuerdo con las fases de reanimacion, las primeras 2 fases (reanimacién y
optimizacién) son las mas importantes para restaurar el volumen plasmatica; la fase
de reanimacion consta de la administracion de soluciones cristaloides en los primeros
minutos de tratamiento, con el objetivo de disminuir a mortalidad por hipovolemia;
en la fase de optimizacion se administran soluciones cristaloides en las primeras 24
horas para mantener la perfusion de los drganos vitales; ambas fases tienen el riesgo
de desarrotlar sobrecarga hidrica en pacientes con mala capacidad para manejar

liquidos (cardidpatas y nefrdpatas crénicos y adultos mayores).’”




La acidosis hiperclorémica es un estado patolégico de enfermedad metabélica en el
que se desarrolla la acidosis (pH inferior a 7,35) con un aumento de clorure sérico. Se
considera acidosis hiperclorémica secundaria a soluciones intravenosas como a
presencia de anidon gap normal {a su vez definida como delta ratio <0.4 a 0.9), gap
urinario con valor negativo en presencia de hipercloremia.’®

En 1994, se realizé un estudio prospectivo aleatorizado en el qgue compararon el uso

de solucién salina contra solucién balanceada (Plasma-Lyte 148), en un grupo de
pacientes quirdrgicos, y encontraron que hubo un incremento significativo en la
concentracidén plasmatica de cloro y exceso de base junto con una disminucion
significativa de la concentracién de bicarbonato (p<0.01), reportado mediante
desviaciones estandar (DE); en el grupo de solucidn salina la concentracién de cloro
tuvo 2.3 DE mas que Plasma-Lyte 148 con 1.2 DE, el bicarbonato aumento 2 DE contra
1DE respectivamente, y por Gltimo {a émplitud del exceso de base se redujo 2.1 DE
contra 1.1 DE, respectivamente (tabla 4).°

Existe una revision sistematica de la evidencia publicada desde 1973 el 2017, en el que
concluyeron que hay evidencia insuficiente para la superioridad entre cristaloides,
con muy débil evidencia para sugerir que las soluciones balanceadas pueden
disminuir el riesgo de acidosis metabélica hiperclorémica.”

De la poca evidencia disponible, contamos con un estudio doble ciego aleatorizado
prospectivo que comparé la reanimacién con soluciones balanceadas y solucion
salina normal en pacientes con CAD, en el que incluyeron 45 pacientes de los cuales
22 corgrespondieron al grupo de soluciones balanceadas y 23 al grupo de solucién

9




salina, la solucion balanceada empleada fue Plasma-Lyte, y encontraron una
diferencia estadisticamente significativa para la diferencia (4) entre el cloro
plasmatico de ingreso y de control {p=<0.001) siendo menor en el grupo de soluciones
balanceadas, asi como mayor A en la concentracién de bicarbonato en el mismo
grupo {p 0.023) (tabla 4). %

En el 2012 se realice un analisis retrospectivo, multicéntrico, en el que compararon
Plasma-Lyte con solucién salina normal, con una muestra (n) de 9 y 14 pacientes
respectivamente, con cetoacidosis diabética, encontrando una diferencia
estadisticamente significativa en el A de cloro y bicarbonato sérico al ingreso y 12
horas posterior al tratamiento,

En el 2018, se publicd un ensayc multicéntrico que incluyo a 15,802 pacientes, para
comparar {a incidencia de efectos adversos mayores a nivel renal y la mortalidad
asociada con el uso de soluciones balanceadas (Plasma-Lyte o Ringer lactato) y
solucién salina normal, reportando que hay menor incidencia de efecto adverso en los
pacientes tratados con soluciones balanceadas (p 0.04}, sin diferencias en la
mortalidad (p 0.06}, y como resultados secundarios encontraron mayor incidencia de
hipercloremia (>110mEg/l) y menor concentracién de HCO; (<20mEq/l) enlos tratados

con solucidn salina normat. 1
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ESTUDIO/ | MUESTRA | SOLUCIONES RESULTADO
AUTOR
1994 30 SSNvsPL | >ACLOROC
McFarlane | pacientes < A BICARBONATOQ
, C, et
al.’® CON SSN
2011 52 S5SNwvsPL
Mahler, S. | pacientes
A, et al?
2012 55 SSNvsPL
Horng- pacientes
Ruey
Chua, et.
al.?
2018 15,802 SSNvsPL/RL SSN PL/RL
Semter, | pacientes (n=7860) | (n=7942)
MW.: et Efecto adverso 0
. 14.3%
al.® mayor renal p 0.04 154%
Mortalidad
11.1% 10.3%
hospitalariap8,06
+Cl1 110 p<0.001 35.6% 24.5%
HC03<20 p<0.001 42.1% 35.2%
2017 15 SSN ACIDOSIS Sl NO
Camargo | pacientes HIPEPRCLOREMICA | 67% 33%
Franco S., DIAS DE ESTANCIA 8.8 46
et. al.® HOSPITALARIA ) )

Fuente: Elaboracion propia
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Por dltimo, existe una tesis del 2017, en la que se reporté la incidencia de acidosis
hiperclorémica en pacientes con CAD tratados con solucidn salina normal, los
resultados fueron los siguientes: la muestra fue de 15 pacientes, de los cuales el 67%
presentd acidosis hiperclorémica y, con ello, incrementd el nimero de dias de
estancia hospitalaria.”

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Se ha establecido que el uso de solucién salina normal favorece la presencia de
hipercloremia y la persistencia de concentraciones bajas de bicarbonato, con lo que
se deduce la persistencia de acidosis secundaria a hipercloremia. También se ha
reportado que con el uso de soluciones balanceadas se previene dicha complicacion;
sin embargo, las investigaciones tienen ciertas limitantes incluyendo, el tamafio de
muestra reducido, la distribucién de grupos heterogéneos, falta de la determinacidn
especifica de acidosis hiperclorémica, la administracién de 2 soluciones balanceadas
en un seolo grupo, asi como la combinacién de solucidn salina normal y solucién
balanceada en un solo paciente.

En el Hospital de Especialidades “Dr. Belisario Dominguez” (HEBD) existe un alto
nimero de hospitalizaciones por CAD y su tratamiento se lleva a cabo de acuerdo a la
guia de la Asociacion Americana de Diabetes (ADA por sus siglas en inglés) que basa la
terapia hidrica en la administracién de solucion salina normal, con lo cual se
incrementa la posibilidad de desarroilar acidosis hiperclorémica y sus consecuencias

potenciales: la prolongacién del tiempo de hospitatizacion y el incremento de la
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frecuencia de desarrollo de tesién renal aguda con requerimiento de terapia de
reemplazo renal.

Se ha observando empiricamente que el empleo de solucidén Hartmann como terapia
alternativa, induce una remisién mas rapida de la acidosis, lo que se traduce en menos
dias de hospitalizacién. Sin embargo, no existen registros del nimero de pacientes
que han sido tratados con dichas soluciones, ni tampoco se ha reportade la frecuencia
de acidosis hiperclorémica asociada at uso de soluciones.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

;Cudl es la frecuencia de acidosis hiperclorémica en pacientes tratados con solucién
satina normal comparados con solucién Hartmann?

JUSTIFICACION

El presente estudio podria aportar conocimiento para establecer una nueva estrategia
terapéutica en la cetoacidosis diabética. Dado la prevalencia de la diabetes mellitus
tipo 2, resulta factible la realizacién del presente estudio. Los potenciales beneficios
sobre la disminucién de complicaciones y costos de hospitalizacién prolongada,
podrian ser una importante aportacién de esta investigacion

HIPOTESIS

La frecuencia de acidosis hiperclorémica sera menor en los pacientes tratados con
solucién Hartmann al ser comparados con pacientes tratados con solucién salina

normal.
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OBJETIVOS
Objetivo general
Determinar la frecuencia de presentacién de acidosis hiperclorémica en pacientes con
cetoacidosis diabética tratados con solucién salina normal comparada con solucion
Hartmann,
Objetivos especificos
Determinar frecuencia de acidosis hiperclorémica después de recibir tratamiento con
solucion salina normal o solucion Hartmann.
Comparar el tiempo de hospitalizacién de pacientes con acidosis hiperclorémica
tratados con solucion salina normal y solucion Hartmann.
Identificar el volumen de infusién promedio utilizado segin el tipo de solucién
cristaloide en los pacientes que desarrollen acidosis hiperclorémica.
METODOLOGIA
Tipo de estudio y poblacion de estudio
El disefio de este estudio fue observacionat, descriptivo y transversal, en un universo
de estudio infinito, correspondiendo a pacientes hospitalizados en el servicio de
Medicina Interna del HEBD, cuyos criterios de seleccion fueron los siguientes:
Criterios de seleccion
Criterios de inclusion:

*  Mayores de 18 afios de edad

+ Diagnostico de cetoacidosis diabética

+ Infecciones como precipitante
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»  Trasgresion dietética como precipitante

» Mal apego al tratamiento médico como precipitante

Criterios de exclusién:
» Enfermedad renal cronica
+ Insuficiencia hepatica
o Cardiopatia isquémica, pancreatitis, ingesta de alcohol como
precipitante
s Sepsis
» Falla orgénica miiltiple
e Acidosis hiperclorémica antes de administrar soluciones

s Hipocloremia al ingreso

Criterios de eliminacion:
e Traslado a otra unidad medica
Muestra
El tamafio de la muestra fue calculado usando la férmula para el calculo del ndmero
de sujetos necesarios para la realizacion de un estudio cuyo objetivo es la estimacion
de una proporcién en una variable cualitativa; resultnado en una muestra de 87

pacientes.
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El desarrotio de la formula fue el siguiente:
n=Za*P(1-P})/*

n={1.960% (0.06) {1-0.06} /0.5

n=(3.8416) {0.06) (0.94) /0.0025

n=87

Tipo de muestreo

No probabilistico de tipo intencional.
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Operalizacion de Variables

Variable Tipo Definicién Escala Calificacion
operacional
Sexo De contexto Caracteristicas Cualitativa Femenino
genotipicas de un | nominal Masculino
individuo en
relacion a  su
funcién
reproductiva
Edad De contexto Tiempo Cuantitativa | Afios
transcurrido desde | continua cumplidos
st nacimiento hasta
el momento del
estudio
Uso de solucién |independiente | Administracion de | Cualitativa Si
salina normal solucion salina al | nominal No
0.9% via
intravenosa
Uso de solucién |independiente | Administracion de | Cualitativa Si
Hartmann solucién Hartmann | nominat No
via intravenosa
Acidosis Dependiente Presencia de anién | Cualitativa Si
hiperclorémica gap normal definido | nominal No
entre 8 y 12 meq/i
en el contexto de
acidosis
metabélica, con gap
urinario negativo en
presencia de
hipercloremia
Tiempo de [Independiente | Nimero de dias que | Cuantitativa | Numerc de
hospitalizacién el paciente | continua dias
permanece
hospitalizado en el
HEBD
Volumen de {independiente | Cantidad Cuantitativa | Litros
liquido administrada  via | continua
infundido intravenosa
durante la fase de
reanimacion
Fuente: Elaboracién propia.
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Instrumentos de medicion
La recoleccién de datos se hizo mediante observacién directa participante, utilizando

la siguiente hoja de recoleccidon como instrumento:

: %ﬁ :‘;\ HOSPIYA: DE ESPEUADATES
- D, BELSARD DOWNGLET
».i: i LHTMELA SAMITARSA. % ARG TR IR 004 GLAVE (LES \_’iﬁ'imléﬁ W
-;;; = ;gw :-. &Y, TLARREAL N0, ABEE ORG TACATLAN m iﬁﬁ I ORENGD VESOMOD €8 34730 ITTARRI A
e TR {55 SER0N
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
FICHA DE IDENTIFICACION:
NOMBRE: TIPO DE DIABETES:
EDAD: TIEMP{ DE ANGSTICO:
50 FACTOR DESENCADENANTE:
EXPEDIENTE:
VARIABLES:
SOLUCION ADMINISTRADA:
¢ Cantidad totak
* Velocdad de infusion:
¢ Balance globat:
SEVERIDAD:
LABORATORIO:
Pardmetro: Dhw 12hrs ks Afhrs
sk
OOk
£xcasg de base:
Cloro:
Potasic;
AniGn gap:
Delta ratin:
Déficit de Equido:
ACIDOSIS HIPERCLOREMICA:

*  (Osmolasdad urinena;
+ Tiempo de aparficion:
s Severidad:

*  Tiempa de resolucian:
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Andlisis estodistico

Se determinaron medidas de tendencia central y de dispersién para las variables de
contexto; para las variables independientes se usaran medidas de dispersion.

Se empleara prueba de Xi? para realizar la comparacidn de proporciones entre las
variables independientes cualitativas nominales y ordinales

De acuerdo con el disefio de estudio se usara puntuacion Z para el analisis de las
variables cuantitativas nominales.

Se consideraron resultados estadisticamente significativos cuando el valor de p se
igual o menor a 0.05.

Para la organizacién de datos se empleara el programa Windows SPSS Statistics 22.
CONSIDERACIONES ETICAS Y DE BIOSEGURIDAD

Normatividad: La investigacidn actual se rige por la declaracion de Helsinki, la tey
general de salud y las guias de buena préctica medica. Dada la naturaleza del estudio,
se considera sin riesgo. Se obtuvo la carta de autorizacién para revision de
expedientes clinicos

Bioseguridad: No aplica
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RESULTADOS

Se obtuvo una muestra de 31 pacientes de los cuales 8 pacientes no cumplieron con
criterios de inclusién (fig.1), quedando un total de 23 pacientes, del total de ellos 17
{73.9%) fueron hombres y el 6 (26%) fueron mujeres (fig.2); el desenlace primario fue
el desarrollo de acidosis metabélica hiperclorémica (gréfica 1), la cual se presenté en

3 pacientes {13%). Las caracteristicas demograficas de {os pacientes que presentaron

acidosis metabélica hiperclorémica se muestran en la tabla 1.

Fig. 1 Pacientes excluidos

Numere de pacientes

Paciantes axciuidos

Fuente: Elaboracién propia.
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Ndmero de pacientes (%)

Fig. 2 Distribucion por génherc

15

Wi

Nimers de pacientss (%)

HOMERE ' MUJER

‘x . GEMNERO DEL PACIENTE
Fuente: Elaboracion propia.

Grafical. Pacientes que desarrollaron acidosis hiperciorémica

RO St
ACIDOSIS HIPERCLOREMICA

Fuente: Elaboracion propia.
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Tabla 1. Caracteristicas dernogrdficas
ACIDOSIS HIPERCLOREMICA
DESENLACE CLINICO NO
Namero (%] sl TOTAL
_ _ Numero (%)  Namero (%)
L GENERG HOMBRE 14 (60.8) 3(13) 17 (73.9)
e P MUJER 6 (26) 0 & (26)
S 2020 2(8.6) 0 2(8.6)
ST T 31440 7(30.4) 1{4.3) B(34.7)
- RANGODEEDAD, ~ 41-50 6 (26) 2(8.6) 8(34.7)
o BR0S) 510 2(8.6) 0 2(8.6)
S 61T 0 0 0
< 71-80 2(8.6) 0 2(8.6)
81-50 1(4.3) 0 1(4.3)
ST SALINAD.9% 2{8.6) 1{4.3) 3{13)
ﬁ:___'l_TjERAPWUSAI#é " HARTMANN 2(8.6) 1 (4.3} 3(13)
T T COMBINADA 16 {69.5) 1(4.3) 17 (73.9)
LE T SALINA0.9% 2(8.6) 1{4.3) 3(13)
~ PREDOMINIO DE -
- SOLUCION  HARTMANN 9(39.1) 0 9(39.1)
. SIN
© " PREDOMINIO 5(21.7) 0 5(2L.7)
Fuente: Elaboracion propia.
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EDAD DEL PACIENTE

La media de edad fue de 44 afios (DE + 14), mediana de 44 afios, rango minimo 21
afios y maximo 82 afios. Por grupo etario, el 69.5% de los pacientes se encontraban
entre los 31 a 50 afios de edad, mismo grupo etario en el que se presenté el 100% de

los desenlaces de acidosis metabélica hiperclorémica (tabla 1, fig.3 y 4).

Fig. 3 Distribuciaén por edad

C

~i

o

L

2130 B RE: S ] o R L N 1 M3 £ E 81440

Fuente: Elaboracién propia.
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Fig. 4 Distribucion de acidosis hiperciorémica por edad
ACIDOSIS HIPERCLOREMICA
NG sl

&
SINFOV 130 OVa3

40 30 20 4 o 10 pdil 38 40 58 80

6.0 50
Fuente: Elaboracién propia.
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GENERO DEL PACIENTE

De acuerdo con el género, la presentacién de acidosis hiperclorémica fue en

hombres en un 13% del total de dicho género, sin presentacién en mujeres (tabla 1,

fig. 5).
Fig. 5 Distribucion de acidosis hiperciorémica por género
ACIDOSIS HIPERCLOREMICA
sl
MUJER MiLER
HOMBRE HOMBRE

14 12 10 L] 8 4 2 4 ] & 10 12 14

Fuente: Elaboracion propia.

Se comparé la presencia de acidosis hiperclorémica en los grupos de pacientes
tratados con solucién salina 0.9%, solucién Hartmann y terapia combinada,
encontrando un paciente de cada grupo con el desenlace clinico (tabla 1 figura 6);
dado que hubo mayor predominio de pacientes tratados con terapia combinada, se
realizé el analisis en este grupo de acuerdo a la solucién cristaloide predominante,
encontrando que solo un paciente, correspondiente al grupo de solucion salina 0.9%

predominantemente, desarrollé acidosis hiperclorémica (fig. 7).
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TERAPIA USADA

Fig. 6 Distribucidn de acidosis hiperclorémica por terapla usada

ACIDOSIS HIPERCLOREMICA
N 5t
!

COMBINADA COMBINADA
g
HARTMANMN HARTMANN g
5
>

SALINA DQ% SALINA 0 9%

15 16 8 2 5 10 15
Numero de pacientes Ntimero de pacientes

Fuente: Elaboracion propia.

Fig. 7 Distribucién de acidosis hiperclorémica de acuerdo al predominio de solucién administrada

ACIDOSIS HIPERCLOREMICA

NG

SiN PREDOMINIO

HARTMARN

PREDOMINIO DE SOLUCION
ADMINISTRADA

SALINA 0 9%

B

15 1.0 ) 0
NGmero de pacientes
Fuente: Elaboracion propia.
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El tiempo promedio para el desarrollo de acidosis hiperclorémica fue de 24 horas (DE

+ 20), con rango minimo de 12 horés y méximo de 48 horas (Fig. 8).

Fig. 8 Tiempo transcurrido desde &f ingraso hospitalaric hasta el desarrolio de acidosis hiparciorémica de
acuerde al hpc de eolucion administrads

HHEERBEUEREESLEE BN

TIEMPO {Horas}

"SALINA 0% HARTMAR! COMBINADA
TERAPIA USADA

Fuente: Elaboracién propia.

Entre cada grupo de pacientes, se administraron diferentes volimenes de infusidn; en
el grupo de terapia combinada el volumen promedio infundido fue de 11 litros (DE
4.6) con rango minimo de 4 litros y maximo de 21.5 litros (Fig. 9). en el grupo de
sotucién Hartmann el volumen promedio infundido fue de 11.8 litros (DE + 2.2} con
rango minimo de 9.5 litros y maximo de 14 litros (Fig. 10). Por ultimo, en el grupo de
solucién salina 0.9% el volumen promedio infundido fue de 8 litros {DE + 3.1) con
rango minimo de 4.5 litros y maximo de 10.5 {itros (Fig. 11).

De los pacientes que desarrollaron acidosis hiperclorémica, 2 pacientes recibieron de

11 a 22 litros de soluciones cristaloides, y 1 paciente recibié de 1 a 10.9 litros de
26




solucién cristaloide (tabla 2), sin haber diferencia estadisticamente significativa entre

ambos grupos (OR 0.222, IC 0.013-3.691, p 0.263).

NUMERO DE PACIENTES

Numero de paclentes

Fig. 8 Volumen infundidec on 48 horas en el grupo de pacientes con tar;pia combinada.

; . Meda 1135

gokt oo - -1 Desviackin esténmar = 4 606
oh =17
50 L
4gb
39‘_ .
N
107

A0t 23 Lo ! 2013 H 015 16 17 R 18 W M N M

VOLUMEN (Litros)
Fuente: Elaboracidn propia,

Fig. 10 Volumen infundido en 48 horas en ¢l grupo de pacientes tratados con solucion Hartmann

Macia = 11 8333
Dn’;iadéﬂm=225i62
Nu

s00 1000 180 200 1300 1480 +5.00

VOLUMEN (Litros)
Fuente: Elaboracion propia.

27




Numero de pacientes

Fig. 11 Volumen infundido en 48 horas sn i grupo de pacientes tratados con sotucion salina 0.9%

Mecks = 8 00
18 Deaviecion estindar « 31228
W3

6.00 g00 100D 1200

YOLUMEN {Litros}
Fuente: Elaboracion propia.

B e —

La presentacidon de acidosis hiperclorémica en los 3 grupos de tratamiento al ser
analizada de acuerdo a la solucién cristatoide predominante durante el tratamiento
(Salina 0.9% o Hartmann), solo se present en el grupo con predominio de solucién
salina 0.9%, a pesar de esta tendencia, los resultados no alcanzaron significancia
estadistica (tabla 2). Es asf que, homologando la terapia, podemos considerar que la
distribucion de la presentacion de acidosis hiperclorémica fue en 2 pacientes que
recibieron solucién salina 0.9% y 1 paciente que recibié solucién Hartmann sin

embargo las diferencias no fueron estadisticamente significativas (tabla 2).
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T Tablad. Presentacion de acidosis hiperclorémica enambos grupes

ACIDOSIS HIPERCLOREMICA

DESENLACE CLINICO ,NO . St T,OTAL
Numero Namero Numero
R (%) (%) (%) | OR IC P
oo SALINA0.9% 2(8.6) 1(43) 3(13) 1 0.034-29.8 1
_TERAPIA
A’ HARTMANN 2(86) 1(43) 3(13)
. COMBINADA 16(69.5) 1{4.3) 17(73.9)
:' _.'P_ﬁEi}GM;imb; SALINA 0.9% 3(13) 1{43) 4(17.3) | 0.75 0426-1.321 0.63
' DE'SOLUCION - HARTMANN 13(565) 0  13{56.5)
| TERAPIA  SALINA0.9% 5(21.7) 2(8.6)  7(30.4)
_;ﬁQMGhQGABA: HARTMANN 15(65.2) 1(4.3) 16(69.5}|0.167 0.012-2.255 0.144
oL 1a109L 2(8.6) 1{4.3) 3(13}( 0.222 0.013-3.691 0.263
ST 11221 18(78.2) 2(8.6) 20{86.9)
o ._ﬁmp'é . laSDias 13(56.5) 2(8.6) 15(65.2)| 0.92 0.071-12.13 0.955
o0 6al0Dias 7(30.4) 1(4.3) 8(34.7)

Fuente: Etaborécién propia

Al realizar un analisis de la relacién entre el tiempo de estancia hospitalaria (<5 dias

de hospitalizacién y >5-<10 dias de hospitalizacidn) y el tipo de solucién administrada

en el grupo de pacientes que desarrotlaron acidosis hiperclorémica, se observo que:

de los pacientes tratados con solucién salina y que desarrotlaron acidosis metabdlica

hiperclorémica, 1 tuve un periodo de estancia hospitalaria entre 1y 5 dfas, y el otro

permanecié hospitalizado de 6 a 10 dias; un tercer paciente que desarroll6 acidosis

metabdlica hiperclorémica y que fue tratado con predominio de solucién Hartmann,

tuvo una estancia menor a 5 dias {Tabla 3), sin haber diferencias estadisticamente
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significativas entre el tiempo de hospitalizacion y el tipo de solucion utilizada en ios

pacientes (OR 0.5, 1€ 0.125-1.999, p 0.386).

' Tabia 3 'nempa de estancsa hospltalaria en pacientes con aadosm hlperclarémica de

~ acuerdo a terapia‘administrada _

R IC ' .P

TERAPIA ia5dias 6al0dias TOTAL|0.5 0.125-1.999 0.386
US&DA SAUNA 0.9% 1 1 2
(homologada} HARTMANN 1 0 1

Fuente: Elaboracidn propia.
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DISCUSION

En este estudio, se buscé como objetivo principal, determinar la frecuencia de
presentacion de acidosis hiperclorémica en pacientes con cetoacidosis diabética
tratados con solucién salina normal comparada con solucion Hartmaan, en el
Hospital de Especialidades “Dr. Belisario Dominguez”.

Durante la investigacién se encontrd que la mayoria de los pacientes fueron tratados
con ambos tipos de soluciones cristaloides, debido a que se traté de un estudio
observacional y no se tenia control de la solucidn que se indicé a cada uno de los
pacientes, se consider6 analizar un tercer grupo de estudio, el de los pacientes con
combinacién de solucién Hartmann y salina al 0.9%, y a partir de ello se determind la
solucion que fue predominante.

El tamafio de la muestra no fue alcanzado debido a que desde principios de marzo
del afio 2020 el Hospital de Especialidades de la Ciudad de México “Dr. Belisario
Dominguez” fue reconvertido en su totalidad para la atencién de pacientes con
infeccion por SARS-CoV-2 durante la pandemia del 2020.

Durante el periodo de investigacién comprendido entre el 01 de agosto 2019 hasta el
31 de enero 2020, 31 pacientes ingresaron al Servicio de Medicina interna del Hospital
de Especialidades de la Ciudad de México “Dr. Belisario Dominguez” con diagnéstico
de cetoacidosis diabética, de los cuates 8 no cumplieron criterios de inclusion para el
protocolo, quedando un total de 23 pacientes, de los cuales solo el 13% (3 pacientes)

desarrollaron acidosis metabdlica hiperclorémica.
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Al realizar el analisis de la distribucién de la presentacion del desenlace primario de
acuerdo a la terapia administrada (solucién salina 0.9%, solucién Hartmann o una
combinacién de ambas), un paciente de cada grupo presenté acidosis metabdlica
hiperclorémica (OR= 1,1C 0.034-29.8, p = 1). Dada la existencia del tercer grupo (terapia
combinada), se reagruparon los pacientes de acuerdo a la solucién cristaloide
predominante, encontrando que cuando el tratamiento fue predominantemente con
solucién salina normal hubo una tendencia hacia la acidosis metabdlica
hiperclorémica sin embargo el resultado no fue estadisticamente significativo
{OR=0.75, 1C 0.426-1.321, p=0.63).

Otro de los objetivos en este estudio fue comparar el tiempo de hospitalizacién de
pacientes con acidosis hiperclorémica tratados con solucion salina normal y solucién
Hartmann, sin encontrar relacion alguna, ya que la distribucién fue muy homogénea

y no presentd significancia estadistica {OR 0.5, 1€ 0.125-1.999, p 0.386).
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CONCLUSIONES

El presente estudio no demostrd alguna desventaja en el uso de solucion salina
normal, asi como ventaja en el uso de solucién Hartmann en los pacientes con
cetoacidosis diabética.

No se alcanzé el tamafio de muestra planteado para este estudio debido a que el
Hospital de Especialidades “Dr. Belisario Dominguez” se reconvirtié para {a atencion
exclusiva de pacientes COVID-18.

Se observé una mayor tendencia al uso de solucién Hartmann entre los médicos que
tratan pacientes con cetoacidosis diabética en el Hospital de Especialidades “Dr.
Belisario Dominguez”

En este estudio no se demostré un incremento en la frecuencia de acidosis
hiperclorémica como complicacidén de la terapia con solucion salina normal, y
tampoco se encontrd un incremento en el riesgo.

Tampoco se observaron diferencias en el tiempo de estancia hospitalaria en relacion
con el tipo se solucidn utilizada.

Se encontré una tendencia mayor a la acidosis hiperclorémica a mayor volumen
infundido de soluciones cristalinas, sin demostrarse diferencias significativas.

Dado que el uso de solucién Hartmann no protege contra el desarrollo de acidosis
hiperclorémica, es preferible admiﬁistrar solucién salina 0.9% ya que, en el caso de
cetoacidosis diabética, la evidencia hasta el momento muestra que no genera mas
complicaciones que la solucidn Hartmann, siendo, ademas de facil acceso y

econdmico para el sector piblico.
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