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I. RESUMEN

Objetivo: Identificar las diferencias en los resultados clinicos al usar solucion salina 0.9%
vs Hartman n en el manejo de shock séptico en pacientes atendidos en el servicio de Medicina
Interna y Cuidados Intensivos del Hospital Aleméan Nicaragiiense en el periodo diciembre
2021- octubre 2022

Disefio metodoldgico: El presente estudio fue de tipo observacional analitico, longitudinal,
prospectivo de tipo cohortes, estimando dos grupos de investigacion. Se realiz6 en el Hospital
Aleman Nicaraguense en el servicio de Medicina Interna y Unidad de terapia Intensiva, el
servicio de Medicina Interna cuenta con un total de 62 camas, la unidad de terapia intensiva
cuenta con 6 camas generales y 2 camas aislados, en el periodo Diciembre 2021- Octubre
2022. El universo estuvo constituido por todos los pacientes con shock séptico por tanto la
fuente de informacion fue de tipo primaria y secundaria ya que fueron obtenidas directamente
de los pacientes y los expedientes clinicos, registrando los datos de las variables en estudio
en una ficha de recoleccién de datos. Todo analisis estadistico mediante spss y excell donde
se estimaron medidas de tendencia central, riesgo, Intervalos de confianza y regresion

logistica.

Resultados: el estudio analitico de tipo cohortes de 128 pacientes, distribuidos en 2 grupos
de estudios a los cuales se les administrd solucién salina en 58 casos y 70 casos con solucion
Hartman encontrando los siguientes resultados: La asociacion de falla renal aguda segun el
tipo de solucién administrada se estimé mediante incidencia encontrando en el grupo de
solucién Hartman en 68.6%, mientras que en el de solucién salina en 70.7%, al evaluar el
riesgo se obtuvo que el RR para solucion Hartman fue 0.91 IC: 0.56-1-65 P: 0.013, mientras
que para solucion salina fue 1.10 IC: 0.86-1-43 P: 0.102. La incidencia global de mortalidad
fue de 47%, no hay evidencia que demuestre mayor riesgo mortalidad al comparar los grupos

de investigacion.

Conclusiones: No se encontrd evidencia estadistica que demuestre un aumento de la
mortalidad, dias de estancia o incidencia de falla renal al comparar los grupos de estudio, la

seleccion de la solucion debe ser individualizada segun paciente.

Palabras claves: Shock séptico, Hartman, Solucién Salina.
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Tabla de abreviaturas

AKI. Acute kidney injury(lesion renal aguda)
BPI. bactericidal permeability increasing protein
CID. Coagulacion intravascular diseminada
CINa. cloruro de sodioD

DIF. diferencia de ionesfuertes

ECA. ensayos controlados aleatorios

ERC. enfermedad renal cronica

FC. frecuencia cardiaca

FT. factor tisular

IVU. infeccion de vias urinarias

mEq. miliequivalente

NO. oxido nitrico

PAM. presion arterial media

PAS. presion arterial sistolica

PCR. proteina c reactiva

PCT. procalcitonina

TER. tasa de escape transcapilar

TFG. tasa de filtracion glomerular

TRR. terapiade reemplazo renal

UCI. unidad de cuidados intensivos

VS. volumen sistolico
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Il. Introduccion

La administracion de fluidos es uno de los actos terapéuticos que con mayor frecuencia
realizan en la practica asistencial cotidiana los médicos que atienden a pacientes criticamente
enfermos. Este aporte ocurre en mayor cuantia durante las primeras horas y dias de estancia,
dado que durante las mismas es cuando se lleva a cabo la reanimacién del paciente que con
frecuencia ingresa en UCI por shock o hipotension de cualquier etiologia. Hay que tener muy
presente que los fluidos deben ser administrados con la misma precaucion e igual grado de
conocimiento (indicaciones, contraindicaciones, efectos adversos) que se tiene para cualquier
farmaco. (Myburgh J., Mythen M., 2013)

El shock séptico se define como disfuncion circulatoria, celular y metabdlica en pacientes
sépticos, que se presentan como hipotension refractaria a liquidos que requiere terapia
vasopresora con hipoperfusion tisular asociada. (Singer M, Deutschman CS, Seymour CW,
et al.2016)

Se ha generado controversia con el uso de los diferentes cristaloides, si bien se han
determinado efectos fisiopatologicos de la solucion salina al 0.9% respecto a hipercloremia,
acidosis hiperclorémica y constriccion de la arteriola aferente en el glomérulo de la nefrona,
también es claro que las soluciones balanceadas (Hartman) pueden generar acidosis sin
hipercloremia, por cambios en la DIF (diferencia de iones fuertes y exceso de lactato).
(O"malley et al 2015)

Aspectos del cristaloide como el volumen a utilizar, el tipo y el tiempo de aplicacion son muy
variados, pues tienen diferencias desde el punto de vista tedrico que podrian impactar en
desenlaces de importancia clinica como mortalidad, morbilidad, estancia en UCI, lesion renal
aguda y falla renal aguda con requerimiento de terapia de reemplazo renal. (Prough DS,
Bidani A. 2019)

Teniendo en cuenta las consideraciones descritas antes, se llevo a cabo un estudio de cohorte
prospectivo de 10 meses, comparando solucién salina al 0.9% vs lactato de Ringer en
pacientes con choque séptico en el Hospital Aleman Nicaraguense, buscando diferencias en
mortalidad, estancia hospitalaria y falla renal aguda, y asi poder tener una informacion local

gue nos guie acerca del manejo de este tipo de pacientes.
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1. Antecedentes

Se evaluo la literatura internacional y nacional encontrando los siguientes estudios:

Castro-Clavijo et al en 2021 en el Hospital San José de Colombia realizaron un estudio
observacional de tipo cohorte retrospectiva en mayores de 18 afios con diagndstico de sepsis,
choque séptico o hipovolémico. Se excluyeron aquellos con enfermedad renal cronica en
dialisis, las hospitalizadas por ginecologia/obstetricia y aquellos con diagndstico de muerte
encefélica o donantes de 6rganos. Se evaluaron los desenlaces primarios de mortalidad,
lesion renal aguda y estancia hospitalaria. Se incluyeron 314 pacientes, 158 en el grupo
expuesto a solucion salinaal 0.9% y 156 con lactato de Ringer. Se presentd lesion renal aguda
en 22.7% con solucion salina y 25.8% con lactato de Ringer (OR 1.18 IC 95%:0.7-2). La
mortalidad con solucion salina fue de 49%, y en lactato 49% (OR 1.01 IC 95%:0.63-1.63).
Los factores de riesgo identificados para mortalidad fueron uso de soporte vasopresor (OR
35 IC 95% 12-83) y lesion renal aguda (1.3 1C 95% 1.01-1.69). Concluyen que en el paciente
criticamente enfermo con sepsis, choque séptico o hipovolémico el uso de solucion salina
0.9% no representa diferencias al compararlo con lactato de Ringer en cuanto a mortalidad,

lesion renal aguda o estancia hospitalaria.

Mathew D. et al en 2018 Realizaron un ensayo cruzado multiple pragmatico, no cegado,
aleatorizado por grupos, en el que se comparo el uso de cristaloides balanceados con solucién
salina para la administracion de liquidos por via intravenosa entre adultos gravemente
enfermos ingresados en cinco UCI en el Centro Médico de la Universidad de VVanderbilt entre
el 1 de junio de 2015 y 30 de abril de 2017 en el que se incluyeron pacientes con shock
séptico secundario a diferentes focos infecciosos se incluyeron 7942 pacientes en el grupo de
cristaloides balanceados, 1139 (14,3 %) tuvieron un evento renal adverso mayor, en
comparacion con 1211 de 7860 pacientes (15,4 %) en el grupo de solucion salina (odds ratio
marginal, 0,91; intervalo de confianza del 95 %). La mortalidad hospitalaria a los 30 dias fue
del 10,3 % en el grupo de cristaloides balanceados y del 11,1 % en el grupo de solucion salina
(p = 0,06). La incidencia de nueva terapia de reemplazo renal fue 2,5% y 2,9%,
respectivamente (P=0,08), y la incidencia de disfuncién renal persistente fue 6,4% Yy 6,6%,
respectivamente (P=0,60). Ying Wei Y. et al en 2016 realizaron un ensayo clinico en el
hospital Universitario de Tokio soluciones balanceadas en 148 pacientes, se compar0 con
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solucidn salina en un estudio cruzado doble, multicéntrico, aleatorizado por grupos, que no
logré demostrar ninguna diferencia en el El presente estudio pretende estimar las diferencias
estadisticas en cuanto a morbilidad y mortalidad, en la poblacion con shock séptico atendida
en el hospital Aleméan y de esta manera servir como una guia en el manejo de pacientes con
esta patologia. Asi mismo servir como base para el estudio posterior de shock séptico en
nuestra poblacion riesgo de lesion renal aguda [riesgo relativo (RR), 1,04; intervalo de
confianza (IC) del 95 %, 0,80-1,36], requisitos de terapia de reemplazo renal (RR, 0,96; IC
95 %, 0,62-1,50) y mortalidad (RR, 0,88; IC 95 %, 0,67-1,17) a los 90 dias en 2.092
pacientes en la unidad de cuidados intensivos. Aunque el ensayo tiene un disefio superior en
comparacion con los estudios observacionales anteriores, la poblacion del estudio consistio
principalmente en pacientes quirtrgicos no sépticos que tenian una incidencia general baja
de lesion renal aguda (9,4 %) y mortalidad (8,0 %). El analisis de subgrupos muy pequefios
de pacientes con sepsis (n = 77) demostré una mayor incidencia de lesion renal aguda (20,8
%) y mortalidad (15,5 %).

Beran A. et al realizaron una busqueda sistematica en las bases de datos de PubMed,
EMBASE y Web of Sciences hasta el 22 de enero de 2022 de estudios que compararan
soluciones balanceadas (Hartmann) versus Solucion salina en adultos con sepsis. Los
resultados incluyeron la mortalidad y la lesion renal aguda (AKI), la necesidad de terapia de
reemplazo renal (TRR) y la duracion de la estancia en la UCI. El cociente de riesgos (RR)
combinado y la diferencia de medias (DM) con los correspondientes intervalos de confianza
(IC) del 95 % se obtuvieron mediante un modelo de efectos aleatorios. Se incluyeron quince
estudios con 20 329 pacientes. En general las soluciones balanceadas mostraron una
reduccidn significativa en la mortalidad general (RR 0,88, IC 95 % 0,81-0,96), mortalidad a
los 28/30 dias (RR 0,87, IC 95 % 0,79-0,95), y LRA (RR 0,85, IC del 95 % 0,77-0,93), pero
similar mortalidad a los 90 dias (RR 0,96, IC del 95 % 0,90-1,03), necesidad de TRR (RR
0,91, IC del 95 % 0,76-1,08) y estancia en la UCI ( MD -0,25 dias, IC del 95 % -3,44, 2,95)
entre los dos grupos. Sin embargo, el andlisis de subgrupos de los ensayos controlados
aleatorios (ECA) no mostro diferencias estadisticamente significativas en la mortalidad
general (RR 0,92, IC del 95 % 0,82-1,02), LRA (RR 0,71, IC del 95 % 0,47-1,06) y la
necesidad de TRR (RR 0,71, IC 95% 0,36-1,41). Nuestro metanalisis demuestra que las
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soluciones balanceadas en general se asociaron con una reduccion de la mortalidad y la LRA
en la sepsis en comparacion con la solucién salina entre los pacientes con sepsis. Sin
embargo, el analisis de subgrupos de los ECA no mostro diferencias significativas ni en la
mortalidad general ni en la LRA entre los grupos. No hubo diferencia significativa en la
necesidad de RRT o ICU entre ambos grupos. A la espera de méas datos, este estudio respalda
el uso de soluciones balanceadas sobre solucion salina para la reanimacién con liquidos en

adultos con sepsis. Se necesitan mas ECA a gran escala para validar estos hallazgos.

Brown R. et al en 2019 realizaron un anélisis secundario de la cohorte SMART de 15.802
pacientes inscritos en SMART, 1.641 pacientes ingresaron en la UCI médica con diagnéstico
de sepsis. Un total de 217 pacientes (26,3 %) en el grupo de cristaloides balanceados
experimentaron mortalidad hospitalaria a los 30 dias en comparacion con 255 pacientes (31,2
%) en el grupo de solucion salina (odds ratio ajustado [aOR], 0,74; intervalo de confianza
del 95 % [IC ], 0,59-0,93; P = 0,01). Los pacientes del grupo balanceado experimentaron
una menor incidencia de eventos renales adversos mayores dentro de los 30 dias (35,4 % vs.
40,1 %; aOR, 0,78; IC 95 %, 0,63-0,97) y una mayor cantidad de dias sin vasopresores (20
+12 19 +13; ORa, 1,25; IC 95 %, 1,02-1,54) y dias sin terapia de reemplazo renal (20 + 12
versus 19 + 13; ORa, 1,35; IC 95 %, 1,08-1,69) en comparacién con el grupo salino
concluyen que entre los pacientes con sepsis en un gran ensayo aleatorizado, el uso de
cristaloides balanceados se asocié con una menor mortalidad hospitalaria a los 30 dias en

comparacion con el uso de solucion salina.

A nivel nacional

No se encontrd informacion con respecto a esta tematica en la literatura nacional.
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IV. Justificacion
Las soluciones cristaloides intravenosas son comunmente administradas en cuidados
intensivos, sin embargo la cuestion de si la composicion afecta los resultados del paciente
sigue sin respuesta. Historicamente, cloruro de sodio al 0,9 % (solucion salina) ha sido el
mas comunmente administrado liquido intravenoso. Los datos sugieren que la administracion
intravenosa la solucion salina puede estar asociada con hiperclorémia acidosis metabolica,

lesion renal aguda, y muerte. (Matthew W. Semler, M.D et al 2018)

A lo largo de los afios se ha creido que el uso de cristaloides balanceados esta asociado con
tasas mas bajas de lesion renal aguda, reemplazo renal terapia y muerte. (Young P, Bailey
M, Beasley R, et al 2015). Sin embargo, en algunos estudios, ninguna diferencia significativa
en ninguna el resultado del paciente se informd entre aquellos que recibieron cristaloides
balanceados y los que recibieron solucion salina. (Semler MW, Wanderer JP, Ehrenfeld JM,
et al 2017)

Algunos estudios multicéntricos sobre la prevalencia mundial de la sepsis, pero no del shock
séptico, encontraron una tasa de prevalencia que varia entre el 29,5 % y el 51 %. Una revision
sistematica encontro que la frecuencia y la tasa de mortalidad del shock séptico se ubicaron
entreel 8,3% yel 10,4 %y el 37,3 %. %, respectivamente, tanto en Europa como en América
del Norte combinadas. Sin embargo, hay una escasez de datos contemporaneos sobre la
epidemiologia global del shock séptico incluyendo América Latina, lo que hace imposible
evaluar la carga del shock séptico desde una perspectiva global. (Tianyi FL, Tochie JN. Et al
2019)

Lo anterior nos traduce que hasta 3 de cada 10 pacientes con shock séptico pueden fallecer,
y parte fundamental de su pronéstico esta en base a la solucion cristaloide que sea escogida
como parte del manejo, por lo tanto es de especial importancia conocer las respuestas y

comportamiento de nuestra poblacion ante ésta terapéutica.

El presente estudio pretende estimar las diferencias estadisticas en cuanto a morbilidad y
mortalidad, en la poblacion con shock séptico atendida en el hospital Aleman y de esta
manera servir como una guia en el manejo de pacientes con esta patologia. Asi mismo servir

como base para el estudio posterior de shock séptico en nuestra poblacion.
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V. Planteamiento del problema
Segun estimaciones globales de sepsis que son més del doble de los calculos anteriores, con
11 millones de muertes por sepsis y 48,9 millones de casos incidentes de sepsis en 2017. Se
ha demostrado una tendencia global de disminucion de la carga de sepsis pero, lo que es méas
importante, se mantienen diferencias sustanciales entre las regiones, en el numero total de
muertes por sepsis, la distribucidn por edades de las muertes por sepsis y la letalidad. Estas
diferencias por ubicacién son alarmantes y merecen la atencién urgente de las comunidades

mundiales de salud, investigacion y politicas. (Ruud K. et al 2020)

En los EE. UU., por ejemplo, la sepsis es la causa mas comdn de muertes hospitalarias y
cuesta méas de 24 000 millones de dblares estadounidenses al afio, tendencia que se observa
a nivel mundial y los gastos en este sindrome aumentan exponencialmente. (Ruud K. et al
2020)

Por lo cual nos planteamos la siguiente interrogante:

¢Cuales son las diferencias en los resultados clinicos al usar solucién salina 0.9% vs
Hartmann en el manejo de shock séptico en pacientes atendidos en Medicina Interna y
Cuidados Intensivos del Hospital Aleman Nicaraglense, diciembre 2021- octubre 2022?
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V1. Objetivos

Objetivo General

Identificar las diferencias en los resultados clinicos al usar Solucion salina 0.9% vs Hartmann
en el manejo de shock seéptico en pacientes atendidos en Medicina Interna y Cuidados
Intensivos del Hospital Aleméan Nicaraguense, Diciembre 2021- Octubre 2022

Objetivos especificos

1-

Determinar las caracteristicas sociodemogréaficas y antecedentes personales de la
poblacion en estudio.

Analizar las caracteristicas clinicas durante la hospitalizacion de la poblacion en
estudio.

Establecer la incidencia de mortalidad segun el grupo de estudio.

Identificar la incidencia de falla renal, dias de estancia intrahospitalaria segin grupo
de estudio.

Conocer las reacciones adversas encontradas segun grupo de estudio.

11
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VII.  Marco Tedrico
Generalidades
A través de los afios en la existencia de numerosas enfermedades que atacan al ser humano,
muchas de ellas llegaron a elevarse como sepsis, el cual su término fue introducido por
Hipdcrates en el siglo 1V a.C. como un proceso por el cual la carne se descompone y las
heridas se infectan (G, 1991).
La sepsis es la principal causa de shock a nivel mundial, produciendo aproximadamente el
64% de los casos de shock (Rodriguez MS, 2018), se debe comprender el concepto de shock,
que se utilizd inicialmente por el médico francés Henry Francois Ledran en 1773, para
describir la evolucion clinica de pacientes que presentaron traumatismo causado por arma de
fuego. Més adelante, en 1883 Tomas Latta usa este término para referirse a un caso de
hipovolemia.
Por tanto En 1992, ante la inexistencia de una descripcién o criterios diagndsticos uniformes,
se publico el consenso del American College of Chest Physicians y la Society of Critical
Care Medicine Consensus Conference para uniformizar los criterios diagnosticos y lograr la
oportuna “sospecha diagndstica”, criterios que provocaron controversia desde el momento
en que fueron presentados (CritCare Med.1992).En los ultimos afios, los avances en los
conocimientos de la fisiopatologia, han demostrado que las infecciones provocan una
respuesta compleja y variable del huésped, con mecanismos proinflamatorios y
antiinflamatorios que pueden contribuir por un lado a la eliminacion de la infeccion y la
recuperacion de los tejidos y por otro lado a la injuria de los 6rganos e infecciones
secundarias; la respuesta va a depender del patogeno causal (carga y virulencia) y de las
caracteristicas genéticas y enfermedades coexistentes del huésped .( Poll, T.2014)
(L Chiscano,Caména, E.Plata,Menchaca,et al, 2022). Definen La sepsis y el shock séptico
son el resultado de la respuesta inadecuada del huésped a una infeccién que ocasiona
disfuncion de uno 0 mas 6rganos.
Socio demografia y epidemiologia
La sepsis es la principal causa de muerte en pacientes criticamente enfermos en los Estados
Unidos. En ese pais la sepsis se desarrolla en 750.000 personas anualmente y mas de 210.000

de ellos mueren (Hotchkiss, 2013). Recientes datos recogidos de 61.874 admisiones a 92
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unidades de cuidado intensivo en Inglaterra, Gales e Irlanda del Norte mostraron que la
prevalencia de sepsis severa en las primeras 24 horas de admision es de 27,7%, con una tasa
de mortalidad global del 44,7%. Otro estudio refiere que de 1618 admisiones a unidades de
cuidado intensivo en Escocia demostraron que el 46% de los pacientes desarrollaron sepsis
severa durante su estadia en cuidados intensivos con muchos pacientes que progresaron a
shock séptico. El shock séptico fue asociado a una mortalidad del 61,5% comparado con un
31,8% en pacientes con sepsis severa (p>0,0001) por lo que se demuestra una relacion directa
entre el nivel de severidad y la mortalidad. El estudio ademéas confirmé un elevado riesgo de
mortalidad con un incrementado nimero de disfunciones organicas. La presencia de un
organo en falla fue asociado con tasas de mortalidad de 14% y 29% respectivamente,
mientras que todos los pacientes con cinco o seis 6rganos en falla demostraron tasas de
mortalidad del 90-100% (JAMA. 2016). De todo ello debemos concluir que la sepsis severa
y el shock séptico son entidades no solo altamente frecuentes en las unidades de cuidados
intensivos en el mundo sino que constituyen un elevado riesgo de muerte en paises
desarrollados ya que prevalecen enfermedades inmunodepresivas y menor frecuencia de
seguros de salud que no cubren.

Fisiopatologia

La respuesta inflamatoria en la mayoria de los individuos es adaptativa y contribuye a
controlar la infeccion. Sin embargo, en la sepsis se produce un desequilibrio entre los
mecanismos pro inflamatorio y antiinflamatorio. La progresion de esta condicién se
caracteriza por la aparicion sucesiva de estadios clinicos que son el resultado de la respuesta
inflamatoria sistémica secundaria a la activacion de diferentes mediadores inflamatorios que
conducen a disfuncion organica (Chen GY, 2010)

Esto incluye diferentes procesos fisioldgicos, como la activacion de diferentes lineas
celulares (monocitos, macréfagos, neutrofilos, células endoteliales, plaquetas), la produccién
local y sistémica de citocinas, la estimulacion de la cascada de proteinas plasmaticas (como
el sistema del complemento), la activacién de las vias de coagulacion intrinseca (sistema de
contacto) y extrinseca y el sistema fibrinolitico, la produccién de mediadores lipidicos y la
activacion de la via del éxido nitrico (NO), la produccion de radicales libres, la estimulacion
de los linfocitos B y T y sus productos y fendmenos de proteolisis (et,al, 2018)
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Alteraciones celulares y moleculares en la sepsis y el shock séptico (L Chiscano,Camona,
E.Plata,Menchaca,et al, 2022). La respuesta inflamatoria frente a una infeccion se inicia
mediante el reconocimiento de moléculas derivadas del patdgeno (pathogen-derived
molecular patterns [PAMPS]) y derivadas del huésped (damage-associated molecular
patterns [DAMP]). El reconocimiento de estas moléculas porreceptores especificos (toll-like
receptors [TLR]) en la superficie de las células presentadoras de antigenos (CPA) inicia la
cascada de transcripcién de sustancias que producen inflamacion, aumento del metabolismo
celular y activacion de la inmunidad adaptativas.(rubio,et al, 2019).

Funcionan como CPA las células del sistema monocito-macréfago, las células dendriticas,
los linfocitos B y cualquier célula del organismo que exprese en su membrana determinantes
antigénicos relacionados con proteinas del complejo mayor de histocompatibilidad. Cuando
la inflamacidn es excesiva, causa dafio tisular y secundariamente disfuncion organica.
Asimismo, en algunospacientes la inflamacion excesiva se acompafia posteriormente de un
estado de inmunopardlisis caracterizado por la aparicion de infecciones nosocomiales,
infecciones oportunistas y reactivaciones virales debido a la apoptosis del tejido inmunitario
e incapacidad relativa de las células T (Tang,2010).

La respuesta inmunoldgica disminuida frente a determinadas infecciones se debe a
fendmenos como la metilacion del ADN en los monocitos.(Lorente-Sorolla C, Garcia-Gomez
A, etal.2019) .

Uno de los inductores de la sepsis mejor conocidos es la endotoxina o lipopolisacarido (LPS)
de las bacterias Gram-negativas (Manthous CA, Hall JB, Samsel RW, 1993).

Ademas, la endotoxina activa los macréfagos induciendo la sintesis de citocinas y los
neutrofilos causando lesién endotelial mediante la produccién de aniones superdxido y
enzimas proteoliticas (Stephens R, Mythen M,2000).

El sistema del monocito-macréfago es la principal diana de la accion del LPS. El suero
humano y las membranas celulares contienen proteinas y receptores que se unen de forma
especifica al LPS para regular la compleja respuesta inmunoldgica del huésped a esta toxina
bacteriana. Ademas, se han caracterizado factores solubles que se unen a la endotoxina y
modulan sus efectos biologicos, como la proteina de union al LPS (LPS-binding protein
[LBP]) y la proteina bactericida incrementadora de la permeabilidad (bactericidal
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permeability increasing protein [BPI]). EI CD14, receptor del LPS, tiene el papel de transferir
la sefial del LPS via TLR-4. También tiene interés y aplicabilidad la presepsina, o segmento

N-terminal del CD14, que se utiliza como biomarcador de la sepsis ,(Zanoni I, Ostuni R,
Marek LR, Barresi S, Barbalat R, Barton GMet al. 2011).

De forma secundaria, se produce la activacion de otras citocinas (IFNY, IL-6, IL-8), del
sistema de complemento y de la cascada de coagulacion, asi como la regulacion a la baja de
los componentes del sistema inmunitario adaptativo,(Hotchkiss RS, Moldawer LL, Opal SM,
Reinhart K, Turnbull IR,2016)

Los neutrofilos, ademas, se liberan en sus formas inmaduras desde la medula 6sea. Al
activarse por los mediadores,presentan capacidad fagocitica reducida (Drifte G, 2013) vy (
Nierhaus A, Klatte S, Linssen J, Eismann NM, Wichmann D, Hedke J, et al. 2013).

Los neutrofilos activados formaran redes extracelulares en el tejido inflamado que inmoviliza
al patdgeno y estimulan otras sustancias inflamatorias. Estos procesos llevan la activacion de
la cascada de coagulacion de hecho los pacientes sépticos con una evolucién clinica
desfavorable presentan un aumento de las redes de neutrdfilo tisular. El sistema del
complemento también esta implicado en la fisiopatologia de la sepsis. La coagulopatia
caracterizada por un estado protrombotico y blogueo fibrinolitico (Denk S, Taylor RP,
Wiegner R, Cook EM, Lindorfer MA, Pfeiffer K,et al. 2017).

Existe una heterogeneidad o variabilidad interindividual considerable en la respuesta
inflamatoria descrita, que se modula por varios factores, como la hipogammaglobulinemia
(Martin-Loeches I, Muriel-Bombin A, Ferrer R, Artigas A, Sole Violan J, Lorente L, et al.
2017) lo que motiva dificultades en el diagnostico y el tratamiento.

(Bermejo-Martin et al.) Los autores proponen que su estudio conduzca a un tratamiento
personalizado. Este Gltimo aspecto no se trata en esta revision.

Endotelio y coagulopatia en la sepsis
La activacion de la cascada de la coagulacion en el paciente séptico se reconoce como parte
de una respuesta inmunitaria adaptativa del huésped a la infeccién (Jackson SP, Darbousset
R, Schoenwaelder SM 2019).

Son 3 los factores clave que contribuyen en la CID: la activacion de la cascada de la

coagulacion, la agregacion plaquetaria y el dafio endotelial.
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Activacion de la cascada de coagulacién y bloqueo fibrinolitico

La sepsis se caracteriza por un estado protrombaotico junto con bloqueo fibrinolitico, y ambos
son los mecanismos fundamentales de la CID. Hay una serie de mediadores inflamatorios
que promueven la activacion de la trombina en la via comun de la coagulacion como parte
de la respuesta del huésped a la infeccion (Delabranche X, Helms J, Meziani F2017).

El factor tisular (FT), por su parte, como activador de la via extrinseca, se expresa en
macrofagos, monaocitos y células endoteliales. La accion conjugada de PAMP y DAMP es el
factor determinante para el inicio del proceso. Ademas intervienen otros mediadores
humorales, como IL-1, IL-6, TNFa, elastasa, catepsina G y el sistema del complemento, que
también son facilitadores del proceso (Lupu F, Keshari RS, Lambris JD, Coggeshall
KM,2014) Incluso las redes extracelulares de neutrofilos activados también estan
implicadas".

También hay una regulacion a la baja de los inhibidores de la trombina" y el plasmindgeno™
e incremento del inhibidor del activador del plasmindgeno, lo que causa un bloqueo
fibrinolitico. También se observa reduccion de las concentraciones plasmaticas de proteina
C, por lo que se ha convertido en factor pronostico de mortalidad (Griffin JH, Zlokovic BV,
Mosnier LO. 2012).

La inhibicion de las proteinas procoagulantes por el endotelio se produce a través de los
sistemas anticoagulantes fisioldgicos: la via de la proteina C, el sistema de la antitrombina
I11'y el inhibidor del FT. En la sepsis se produce una disminucion de estos inhibidores por
consumo, reduccion de su sintesis o degradacién mediante elastasas. La consecuencia de ello
es la aparicion de un estado protrombotico caracterizado por una coagulacion activada e
insuficiencia de los sistemas inhibidores de la coagulacion.

Disfuncion endotelial

El endotelio es el 6rgano diana fundamental de la sepsis, (Lopez-Aguirre Y, Paramo JA.
1999) se caracteriza por ser metabolicamente activo y tener la capacidad para responder a
diversos estimulos fisiol6gicos y patoldgicos. Las células endoteliales mantienen un delicado
equilibrio del tono vascular, la adhesion de las células sanguineas y la coagulacion. Por
diversos mecanismos, el endotelio es capaz de controlar el tono vasomotor, mantener la

fluidez de la sangre.
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Agregacion plaquetaria

En la sepsis se debe a diversos factores Los mediadores inflamatorios suprimen la produccion
plaquetaria. Otro mecanismo es el aumento del consumo, debido a que las plaquetas
participan en la CID al ser activadas por la trombina, el sistema de complemento y el factor
de von Willebrand (FvW) (Kitchens CS. 2009)

La trombocitopenia Fundamentalmente, Alteraciones hemodinamicas macrovasculares y
microvasculares en la sepsis y el shock septico Alteraciones macrocirculatorias en la sepsis
A nivel macrohemodinamico, se ha considerado histéricamente que el shock séptico ocurre
en diferentes fases. En la primera fase hay una hipovolemia causada principalmente por
pérdidas relativas de volumen, debidas al aumento de la capacitancia venosa y la disminucion
del volumen estresado que determina el retorno venoso. También influyen en la hipovolemia
las pérdidas absolutas de volumen debidas a fiebre, disminucién de la ingesta, sangrado,
pérdidas gastrointestinales, etc. La segunda fase es la hiperdinamica de la sepsis y la tercera,
disfuncion cardiaca que conduce a disfuncién multiorganica”, aunque la cardiomiopatia
asociada a sepsis se puede adelantar y estar presente desde el inicio.

La hipotensién obviamente aparece cuando el gasto cardiaco no se mantiene en un nivel
adecuado en presencia de resistencia vascular sistémica baja, lo cual es caracteristico de fases
tardias, en las que se presentan grandes pérdidas de volumen efectivo circulante,
vasodilatacion excesiva y sostenida o una insuficiente reserva miocardica (Bruce, R. 2001)
y (Backer, D., Creteur, J. Preiser, J. Et al. 2002)

Aun cuando en las primeras fases del shock séptico ocurre depresion de la contractilidad
miocardica, esta no reviste importancia hemodinamica por los mecanismos compensadores
gue aumentan el gasto cardiaco, no obstante en fases tardias esta se hace mas notoria llevando
a hipotension que afecta otros 6rganos a distancia como cerebro, rifidén e higado entre otros.
Segun recientes revisiones no hay evidencia de dafio al miocito cardiaco en pacientes con
sepsis que hacen depresion miocardica. Algunos autores se atreven a especular acerca de que
la disfuncidn organica en pacientes con sepsis pudiera ser explicada por un mecanismo de

“hibernacion celular” o “aturdimiento celular” como el descrito durante la isquemia
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miocéardica. Presumiblemente la sepsis activa mecanismos de defensa que reducen los
procesos celulares a estados funcionales netamente basicos (Hotchkiss R. Karl 1. 2003)
Estos trastornos de flujo microvascular se han asociado a un peor pronostico (Marino, P.
2000)

Diagndstico

Clinico

El diagndstico se basa en el cuadro clinico, ya comentado (fiebre o hipotermia, obnubilacién,
hiperventilacion, piel roja y caliente, e hipotensidn). También es probable que las personas
con mala funcién cardiaca o hipovolemia experimenten hipotensién méas grave inducida por
la sepsis, y piel fria, similar a la que se observa en el shock cardiogénico o hipovolémico.
También se produce oliguria y obnubilacion, manifestaciones no especificas de sepsis, a
menos que la obnubilacion o la confusion precedan al inicio de la hipotension grave.

Datos De Laboratorio

Los estudios bésicos de laboratorio son Utiles para sugerir un cuadro séptico como causa del
estado de shock. Se practicara obligatoriamente un hemograma, funcién renal, ionograma,
oximetria arterial y equilibrio &cido-base, estudio de la coagulacién, sedimento de orina, y
cualquier otra determinacion analitica que la clinica del paciente requiera.

La leucocitosis y desviacion izquierda son casi constantes; cuando la cifra leucocitaria es
baja, casi todos los leucocitos periféricos son formas jovenes o inmaduras, en pacientes
sépticos que no reciben tratamiento citotdxico previo.

La trombopenia es frecuente, Incluso cuando no hay hiperventilacion clinica evidente, los
gases sanguineos arteriales con frecuencia demuestran alcalosis respiratoria, a veces con
ligera hipoxemia. También es frecuente la acidosis metabdlica, con ascenso de la
concentracion de lactato, antes dela reanimacion adecuada, con alcalosis respiratoria para
intentar compensar dicha acidosis.

Procalcitonina

Estudios recientes han propuesto a la procalcitonina como guia en la terapia antibidtica. La
procalcitonina (PCT), una prohormona de la calcitonina producida por la tiroides, con un rol
fisiolégico desconocido, de la cual se ha sugerido que podria ser un mediador que incremente

y/o mantiene la respuesta inflamatoria como la hacen la IL-6 y IL-8 y que integra la respuesta
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del huésped. Sus valores normales se encuentran debajo de 0.1 ng/ml. Un campo nuevo de
investigacion, es la utilizacion de los valores de PCT para la evaluacion del comienzo,
duracion, y precision del tratamiento antibidtico empleado.

Con los resultados de este estudio descritos anteriormente y su relacion con el tratamiento
antibiotico empleado (adecuado o no) se comprobd, la importancia de la cinética de la
procalcitonina dentro de las primeras 48 horas de inicio del tratamiento y ademas, su poder
prondstico respecto a la mortalidad. Los pacientes cuyos valores de PCT a las 48 horas
disminuyeron mas o igual al 30% del valor inicial, en la mayoria se empleé el tratamiento
adecuado para su etiologia y una menor tasa de mortalidad; mientras que los pacientes con
valores de PCT que aumentaron por encima de 0.25ng/mL o disminuyeron menos del 30%,
se comprobo posteriormente con los resultados de cultivos y antibiogramas haber recibido
tratamientos inadecuados y por ende, una mayor tasa de mortalidad. En otro estudio, (Charles
et al.16) no hallaron que la supervivencia estuviera influenciada por la propiedad del
tratamiento antibidtico empirico.

En este caso, a muchos de los pacientes se les modifico sus terapias tempranamente (<48
horas) debido al curso indeseable de la PCT y en otros se obtuvo los resultados
microbioldgicos también antes del segundo dia.

Algunos estudios prospectivos encontraron que con el uso de la procalcitonina disminuyé la
exposicion y duracion de la terapia antibidtica en pacientes con infecciones del tracto
respiratorio inferior. Otros estudios, en pacientes con neumonia de distintas etiologias,
concluyeron que un descenso de la procalcitonina por debajo de 0.25 ng/mL o més del 90%
del valor inicial puede sugerir la suspension del tratamiento antibi6tico.

El uso de la PCT para evitar el inicio de la antibidticoterapia y la reduccion del tratamiento
ha sido ampliamente estudiado en el ambito no critico. (Schuetz et al.20 y Burkhardt et al.)
Realizaron ambos grandes ensayos clinicos randomizados bien disefiados en el que probaron
el uso de la PCT y reportaron la disminucion del uso antibidtico sin aumento de
complicaciones en las infecciones de las vias respiratorias inferiores. Similares resultados se
reportaron en estudios en pacientes con exacerbaciones de la enfermedad pulmonar
obstructiva crénical8y la neumonia adquirida en la comunidad.( Charles, P. E., Tinel, C.,
Barbar,et al 2009)

19

——
| —



Solucion salina vs hartman en el manejo de shock séptico en pacientes atendidos en el servicio de
medicina interna y cuidados intensivos del hospital aleman nicaragtiense en el periodo diciembre
2021- octubre 2022

En otra investigacion que incluyol80 pacientes, los tratamientos empiricos apropiados
estaban asociados a reducciones significantes de la PCT entre las 48 y 72 horas.

En contraste, en un estudio observacional mas pequefio (Venkatesh et al.9) encontraron que
los pacientes criticos con cultivos positivos de sepsis, los niveles PCT permanecieron
elevados durante el curso antibiético s6lo disminuyendo en los dias 10 y 14.

Etioldgico

Es muy importante efectuar el diagndstico microbioldgico del agente infectante, pues ello
nos permitira a posterior adaptar la pauta antibiética empirica que inicialmente se adopte.
Para ello se efectuaran un minimo de dos hemocultivos, un urocultivo y cultivo de esputo y/o
de cualquier otra secrecion o producto bioldgico del paciente que pueda estar infectado. La
busqueda de posibles focos como origen de sepsis obligara a efectuar una radiologia de térax
y abdomen, ecografia abdominal o tomografia axial computarizada, puncionlumbar u otra
exploracion pertinente, segun la clinica del paciente. La ecografia abdominal puede ser de
gran utilidad para localizar colecciones o para demostrar dilatacion y/u obstruccién de
visceras huecas, como colédoco y uréter.

Proteina C reactiva (PCR)

La proteina C reactiva es una proteina plasmatica con estructura pentamérica, sintetizada
principalmente por los hepatocitos en respuesta a procesos infecciosos, inflamatorios y de
dafio tisular, Los responsables de su induccion son la interleucina 6, IL 1B, TNFa y el
interferon gamma, producido por monaocitos y macréfagos de la zona inflamada.

La PCR como muchas proteinas de fase aguda, se encuentran normalmente en niveles séricos
menores de 10mg/l. Frente al estimulo inflamatorio los valores aumentan en las primeras 4 a
6 horas, se dobla el valor cada 8 horas y alcanza el pico maximo a las 36-50 horas.

Niveles altos de PCR orientan hacia la existencia de una infeccion sistémica, grave y/o
bacteriana en lugar de viral o inflamatoria, por lo que son de utilidad para el manejo y control
evolutivo de dichos cuadros. Niveles de PCR > 20 mg/l y PCT > 2 ng/ml en pacientes con
clinica compatible con sepsis grave y leucocitosis y/o leucopenia orientarian a un origen
bacteriano en lugar de viral. Niveles de PCR < 8 mg/l y PCT < 0,5 ng/ml se asocian a una
probabilidad de bacteriemia-sepsis por debajo del 1-2% (salvo en pacientes con hepatopatia).
Hoy en dia la PCT esta considerada como el marcador mas especifico y precoz, aunque

20

——
| —



Solucion salina vs hartman en el manejo de shock séptico en pacientes atendidos en el servicio de
medicina interna y cuidados intensivos del hospital aleman nicaragtiense en el periodo diciembre
2021- octubre 2022

existen otros marcadores en fase de estudio muy prometedores como la IL-8 o el factor

soluble TREM-1 (triggering receptor expressed on myeloid cells).

Hemocultivo

La recomendacion es extraer 2-3 sets (1 set = 1 botella aerébica + 1 botella anaerdbica) por
episodio bacteriémico antes del tratamiento antibidtico. Se recomienda su realizacion con
temperatura > 38° 0 < 36°C, pero también en cualquier otra situacion a criterio del
facultativo.

Foco respiratorio. Sangre (hemocultivo, serologia frente a bacterias atipicas y virus), esputo
(cultivo, considerar la tincién de gram), liquido pleural (tincion de Gram y cultivo), se
recomiendan las determinaciones antigénicas en orina de S. pneumoniaey L. pneumophila.
Foco abdominal. Sangre (hemocultivo), considerar la prueba de imagen para descartar
colecciones abdominales y para valorar la viabilidad técnica de drenajes percutaneos.
Material purulento obtenido por puncion o en el lecho quirdrgico (tincion de Gram y cultivo).
Foco uroldgico. Sangre (hemocutivo), orina espontanea u obtenida mediante sondaje o talla
suprapubica (urocultivo), material purulento obtenido mediante manipulacion urologica
interna o externa (tincion de Gram y cultivo).

Foco piel y partes blandas. Sangre (hemocultivo), muestras de tejido (Gram y cultivo). Se
enviara al laboratorio de microbiologia preferentemente la aspiracion de secreciones frescas
de la ulcera, herida o biopsia del fondo de la misma. El rendimiento de la torunda estéril o la
puncion-aspiracion de 1 cc de suero fisioldgico estéril son muy bajos.

Foco dispositivos intravasculares. Sangre (hemocultivo). Se recomienda hemocultivo
extraido simultaneamente del extremo del catéter y de otra localizacién. Diferencias
superiores a 2 horas entre el tiempo de crecimiento del hemocultivo obtenido del catéter
sugieren infeccién relacionada con el mismo. Se enviaran ademas a microbiologia los 5
ultimos cm del catéter extraido (cultivo).

Hemodindmico

Deben adoptarse rapidamente y de forma simultanea, una serie de medidas encaminadas a
diagnosticar etiologicamente al paciente, mientras se mantiene la hemodinamica, paro lo cual

nos serd de gran utilidad la colocacion de un catéter en arteria pulmonar (Swan- Ganz): siendo

21

——
| —



Solucion salina vs hartman en el manejo de shock séptico en pacientes atendidos en el servicio de
medicina interna y cuidados intensivos del hospital aleman nicaragtiense en el periodo diciembre
2021- octubre 2022

lo caracteristico del shock séptico: un estado hiperdinamico con indice cardiaco elevados de
3.5 -7 L/min.m2 después de corregir la hipovolemia, indicada por una presion en cufia de la
arteria pulmonar mayor de 10mmHg ; con una disminucion de las resistencias vasculares
sistémicas que conducen a hipotension ( PAS < 90 mmHg) a pesar de un indice cardiaco
normal ¢ por encima de lo normal, FC elevada, con un indice de trabajo ventricular tanto
izquierdo como derecho disminuidos, que no aumenta a pesar de aumentar la precarga como
ocurre en otros pacientes criticos no septicos o bien sépticos pero en shock; con un consumo
de oxigeno normal o reducido incluso en presencia de una aporte deoxigeno aumentado, con
indice de extraccion de oxigeno disminuido, una diferencia arteriovenosa de oxigeno
disminuida, con una saturacion venosa mixta elevada.

Otras enfermedades con desviacion de la sangre arterial a la circulacién venosa también
producen estos patrones; La circunstancia mas comun es el compromiso grave de la funcion
cardiaca relacionado con la sepsis. En estos casos la RVS es baja 0 s6lo menor a la esperada
en un paciente con disfuncion cardiaca. Sin embargo, el gasto cardiaco no es tan alto como
podria encontrarse en un shock séptico, ni tan bajo como se observaria en un shock
cardiogeénico. (Light RB. 2000)

Manejo

La resucitacion del paciente con sepsis grave que presenta shock séptico, hipotension o
hipoperfusion (acidosis lactica) es una emergencia a corregir con plazos cortos y definidos:
debe iniciarse de inmediato aunque el enfermo no esté ingresado en UCI, y Completarse En
Las Seis Primeras Horas desde el diagnostico de sospecha, por medio de un protocolo de
actuacion dirigido a alcanzar los siguientes objetivos: una presién venosa central entre 8 y
12 mmHg (entre 12 y 15 mmHg en pacientes en ventilacion mecanica o con aumento de la
presion intraabdominal), una presiéon arterial media superior a 65 mmHg, una diuresis
superior a 0,5ml/kg/hora, y una saturacion venosa central o venosa mixta de oxigeno superior
a 70%. Para mantener la presion arterial durante la fase inicial puede ser necesario asociar
noradrenalina durante la administracion de liquidos.

No hay pruebas de la superioridad de cristaloides o coloides. El ritmo de infusion debe ser
rapido: 20-30 ml/kg de cristaloides en los primeros 30 min. (1.500-2.000 ml para sujetos de
70 kg) si hay hipotension, 500 ml de cristaloides cada 30 min. Después; tipicamente, el
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paciente con shock séptico requerira alrededor de 5 L de cristaloides en las primeras seis
horas, y una proporcién importante precisan noradrenalina, transfusion o dobutamina con
este esquema terapéutico.

Estas recomendaciones reciben un grado B, y se basan enteramente en el estudio de Rivers,
que tiene las siguientes limitaciones: 1) se trata de un estudio realizado en un solo centro, con
un escaso numero de pacientes, y deberia ser obligado en dichas circunstancias intentar
replicarlo; 2) las intervenciones no se realizaron a ciegas, lo que introduce la posibilidad de
sesgos; y 3)en el estudio no se aplicd una medida terapéutica Unica, sino un protocolo que
incluy6 diversas medidas diagnosticas y terapéuticas, lo que no demuestra que cada una de
dichas medidas sea eficaz. En estas condiciones, recomendar la adopcién en blogue de todas
ellas, resulta arriesgado. De hecho, muchas de las medidas individuales empleadas son de
utilidad y eficacia dudosas.

Asi, se han criticado el valor de la presion venosa central como indicador de la precarga en
el enfermo critico, la recomendacion de monitorizar la saturacion venosa central de oxigeno
y la de mantener el hematocrito por encima del 30%.Los autores de las guias asumen que la
saturacion venosa central de oxigeno (de vena cava superior) y la saturacion venosa mixta de
oxigeno (de arteria pulmonar) son equivalentes, lo que no es cierto (Reinhart et al. 2004).
Desgraciadamente en el trabajo de Rivers el tipo de liquido se dejé a criterio del investigador.
Ambos tipos de soluciones son utilizadas en la actualidad, no existiendo diferencia
significativa a favor de ninguno de los dos tipos en los trabajos publicados (Vincent JL. 2001)
Aungue no se han comunicado diferencias en los resultados entre coloides y cristaloides, la
administracion de los primeros necesita de 2 a 4 veces menos volumen que los segundos, con
el consiguiente ahorro de tiempo de infusion (Task 1999). En cuanto al suero salino
hipertonico no existen pruebas por ahora que justifiquen su utilizacion en el shock séptico.
En los pacientes en shock séptico se aconseja mantener niveles de hemoglobina entre 8-10
g/dl (28%-30% de hematocrito), no aconsejando transfundir hasta los 7 g/dl.( Vincent JL.
2001) Por encima de esta cifra no se han demostrado ventajas y si complicaciones derivadas
del aumento de la viscosidad e inmunodepresion. Durante la administracion de liquidos se

espera un descenso de la hemoglobina de entre 1y 3 g/dl.
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Los volumenes deben administrarse de forma répida, en forma de “carga" cada 15-30
minutos. Para los cristaloides el volumen de las cargas se recomienda de 500 ml, de los que
solo permanecen el 10%-20% en el compartimento intravascular a partir de la primera hora.
Por otra parte, los coloides se administrardn mediante cargas de 250 ml. Un litro de coloide
aumenta el volumen plasmatico de 700 a 1.000 ml, de los que el 40% se mantienen
intravascularmente a las 24 horas. Durante las 24 primeras horas las necesidades de aporte
de volumen pueden oscilar entre 6 y 10 litros, de los cuales una gran parte se alojara en el
intersticio, sobre todo si lo que se ha administrado son cristaloides.

Tras cada carga debe monitorizarse el objetivo terapéutico (PAM, signos de hipoperfusion,
Svc02, gasto cardiaco) y el nivel alcanzado en las presiones limites de seguridad (PVC,
PAPO). El principal valor de las recomendaciones sobre la resucitacion inicial, sin embargo,
radica en el énfasis puesto en la precocidad y la agresividad de la resucitacion, que debe
iniciarse fuera de la UCI, y en la necesidad de implantar un protocolo para llevarla a cabo,
que debera adaptarse a nivel local para que se pueda traducir en una mejora asistencial.

Es necesario subrayar también que no es infrecuente encontrar pacientes sépticos sin
hipotensidn ni shock, pero con elevacion del lactato, como Unico indicador de hipoperfusion,
que es también un marcador de mal prondstico; por tanto, es fundamental la determinacion
sistematica y precoz de lactato arterial en todo paciente séptico, aunque aparentemente
presente estabilidad hemodinamica.

Manejo del paciente en shock séptico:

El reconocimiento del shock séptico normalmente se ha asociado a la presencia de
hipotensidn, sin embargo, este concepto es absolutamente insuficiente ya que en la mayoria
de los pacientes la hipo perfusion tisular precede la aparicion de hipotension. Cuando existe
hiperlactatemia sin hipotension asociada algunos autores han acufiado el término de “hipo
perfusion oculta”. Por otro lado, muchos pacientes manifiestan hipotension y requieren
tratamientos prolongados con vasopresores, sin embargo, nunca presentan signos de
hipoperfusion.Para estos casos empleamos el término de “disfuncién vascular persistente”
(Hernandez G, Castro R, Romero C, et al. 2010)

Administracion de fluidos
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La administracion de fluidos intravenosos ha sido siempre un pilar fundamental del manejo
de pacientes criticos de distintas etiologias. Sin embargo, existe poca claridad sobre la mejor
estrategia de volemizacion, incluyendo el tipo de fluido, momento de la volemizacion,
cantidad de fluido administrado, metas y limites de seguridad en los distintos escenarios
clinicos. En las secciones previas discutimos acerca de la fisiopatologia de la hipovolemia de
la sepsis, asi como sobre las metas de administracion de fluidos. En esta seccion abordaremos
algunos conceptos referentes a la estrategia de administracion de fluidos.

En la actualidad no existe evidencia clinica que demuestre la superioridad de un fluido en
particular. Sin embargo, existe evidencia indirecta que sugiere que los balances hidricos
excesivos se asocian a mayor mortalidad en el contexto de la sepsis (Boyd JH, Forbes J,
Nakada TA, Walley KR, Russell JA.).

Por otra parte, un gran estudio multicéntrico australiano-neozelandés que compard una
reanimaciéon basada en albdmina al 4% (diluido en solucién fisioldgica) v/s solucion
fisiologica exclusiva, en pacientes criticos, encontré que en el subgrupo de pacientes con
sepsis hubo una fuerte tendencia a una menor mortalidad en aquellos tratados con albumina
(Finfer S, Bellomo R, Boyce N, French J, Myburgh J, 2004).

Estos pacientes requirieron un menor aporte total de fluidos y tuvieron balances menos
positivos que los tratados con solucion fisioldgica. Estos datos, si bien no constituyen una
evidencia clara en contra de los cristaloides, sugieren que se debe poner atencidn en evitar
los balances excesivamente positivos.

El estudio de Rivers et al. indica que la reanimacién con fluidos debe ser agresiva, inmediata,
y dirigida a metas de perfusion (Rivers E, Nguyen B, Havstad S, et al. 2001). Un retraso en
la administracion de fluidos puede tener graves consecuencias para la evolucion posterior del
paciente. Por otra parte, un cimulo de evidencia sugiere que mantener una estrategia agresiva
de fluidos hacia el 2° o 3er dia de reanimacion puede también tener consecuencias adversas
para el paciente, al condicionar balances excesivamente positivos.

Fluidos disponibles y sus caracteristicas
Los fluidos se pueden agrupar en cristaloides y coloides. Los cristaloides son soluciones que
contienen agua, electrolitos y/o azUcares en diferentes proporciones, y con respecto al

plasma, pueden ser hipotonicos, isotonicos o hipertonicos.
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Su capacidad de expandir la volemia va a estar relacionada con la concentracion de sodio, ya
que es el factor que determina un gradiente osmotico entre los compartimentos extra e
intravasculares.

La administracion de fluidos es una de las intervenciones mas comunes pero también una de
las mas discutidas en el tratamiento de pacientes criticos. Aln mas debatida es la forma de
evaluar y manejar la respuesta (en términos de variables de flujo y presion) a la
administracion de fluidos, que va desde un prosaico "simplemente administre fluidos™ al
desafio de fluidos, a la evaluacion de la respuesta a los fluidos antes de la administracion de
fluidos. Hasta, finalmente, los enfoques recientes basados en el aprendizaje automatico y la
Inteligencia Artificial destinados a personalizar su uso [Komorowski M, Celi LA, Badawi O,
Gordon AC, Faisal AA ,2018).

Un gran ensayo en mas de 1600 pacientes ingresados en la UCI con shock y que requerian
vasopresores demostro que el shock séptico era el tipo de shock més frecuente, ocurriendo
en el 62 % de los pacientes, mientras que el shock cardiogénico (16 %), el shock
hipovolémico (16 %) y el otros tipos de shock distributivo (4%) u obstructivo (2%) fueron
menos frecuentes. La progresion de este sindrome se asocia con disfuncion mitocondrial y
vias de sefalizacion celular desreguladas, lo que puede provocar dafio y falla de maltiples
organos y, eventualmente, inestabilidad hemodindmica intratable y muerte. ( Singer
M,2017).

Los liquidos son la primera linea de tratamiento en pacientes criticos con insuficiencia
circulatoria aguda con el objetivo de aumentar el retorno venoso, el volumen sistélico (VS)
y, en consecuencia, el GC y el OD2 (Komorowski M, Celi LA, Badawi O, Gordon AC, Faisal
AA ,2018).

El Dr. Thomas Latta describio por primera vez la técnica de reanimacion con liquidos para
tratar un episodio de shock en 1832 en una carta al editor deLa lanceta.

La curva se subdivide clasicamente en dos zonas que se pueden distinguir: (Bataille B, de
Selle J, Moussot PE, Marty P, Silva S, Cocquet P 2021) una parte empinada donde los
pequefios cambios de precarga producen un marcado aumento en SV (zona dependiente de
la precarga) y una parte plana donde el SV se ve minimamente o no afectado por cambios de
precarga (zona de independencia de precarga). El vinculo fisiologico detras de la relacion
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descrita entre precarga, SV y administracion de fluidos es que el volumen infundido debe ser
lo suficientemente grande como para aumentar la presion impulsora del retorno venoso, y
que el aumento resultante en el volumen telediastolico produce un aumento en SV solo si
ambos ventriculos estan operando en la parte empinada de la curva. En consecuencia, la FC
puede definirse como el volumen méas pequefio requerido para desafiar eficientemente al
sistema. Por lo tanto, la Unica razon para administrar liquidos durante la reanimacion del
shock circulatorio es aumentar la presion sistémica media con el objetivo de aumentar la
presion impulsora del retorno venoso ,como se muestra en un estudio prospectivo reciente.
Explorando los determinantes cardiovasculares de la respuesta a los esfuerzos de
reanimacién en pacientes sépticos. (Guarracino F, Bertini P, Pinsky MR,2019)

La mayoria de los FC aumentaran la presion sistémica media, si se administran en volimenes
suficientemente grandes ya una velocidad lo suficientemente rapida como se describe a
continuacion. Sin embargo, un aumento simultaneo en la presion de la auricula derecha
sugiere que el sujeto no responde al volumen y es necesario volver a evaluar su estado de

respuesta a la precarga.

Componentes:
Solucion Sodio Potasio Calcio Cloro Lactato | Osmolaridad
Sol Salina 0.9% | 130 4 2.7 109 28 273
Hartmann 154 154 308

Liquidos y resultados de la UCI:

El fluido ideal para pacientes en estado de shock debe tener una composicion similar al
plasma para apoyar el metabolismo celular y evitar la disfuncién de los 6rganos y debe ser
capaz de lograr un aumento sostenido del volumen intravascular para optimizar el GC.
Desafortunadamente, no existe un fluido ideal. Las opciones de fluidos disponibles se dividen
ampliamente en tres grupos: cristaloides, coloides y hemoderivados. Estos ultimos tienen
pocas indicaciones muy especificas, incluido el shock en pacientes traumatizados y el shock

hemorragico, y no se discutiran en esta revision.
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Los coloides estdn compuestos por moléculas grandes disefiadas para permanecer en el
espacio intravascular durante varias horas, aumentando la presion osmética del plasma y
reduciendo la necesidad de liquidos adicionales. A pesar de sus ventajas teoricas, los
pacientes con sepsis a menudo tienen alteraciones en el glucocéliz y aumento de la
permeabilidad endotelial, lo que puede conducir a la extravasacion de moléculas grandes de
coloides. (Hahn RG, Dull RO 2021),Los coloides se dividen ademas en coloides
semisintéticos y albumina.

Los coloides semisintéticos incluyen almidones de hidroxietilo, dextranos y gelatinas, que
no han demostrado ningun efecto] o consecuencias perjudiciales en pacientes criticamente
enfermos, aumentando el riesgo de lesion renal aguda (IRA) (Myburgh JA, Finfer S, Bellomo
R, Billot L, Cass A, Gattas D et al 2012).

Por lo tanto, debe abandonarse el uso de coloides semisintéticos en pacientes con shock.

La albumina se distribuye en el liquido intravascular y extravascular. En la salud, hasta el
5% de la albumina intravascular se filtra por hora hacia el espacio extravascular [tasa de
escape transcapilar (TER)], lo que da un tiempo medio de distribucién de aproximadamente
15 h. Esta tasa puede aumentar hasta un 20% o mas en el shock séptico. En consecuencia, se
dice que el TER medido de albumina a los tejidos (el llamado "TCERA") es un indice de
"permeabilidad vascular". (Textoris J, Fouche L, Wiramus S, Antonini F, Tho S, Martin C et
al 2011)

El papel de la albumina para la fluidoterapia ain se debate. Aunque teéricamente prometedor
por sus propiedades antiinflamatorias y antioxidantes [Vincent JL,2009), y por su supuesto
confinamiento intravascular mas largo debido a la interaccion entre sus cargas negativas
superficiales y el glucocaliz endovascular , los datos clinicos han sido contradictorios
(Caironi P, Tognoni G, Masson S, Fumagalli R, Pesenti A, Romero M et al (2014). Si bien
el uso de albimina se asoci6 con una mejor MAP, el riesgo relativo de mortalidad fue similar
a la infusion de cristaloides.

Un analisis de subgrupos predefinido del estudio 'Comparacién de albumina y solucién salina
para la reanimacién con liquidos en la unidad de cuidados intensivos' (SAFE) sugiri6 que se
debe evitar la albumina en pacientes con lesion cerebral traumatica. Por el contrario, la

albumina se recomienda para pacientes con enfermedad hepatica cronica y en combinacion
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con terlipresina para pacientes con sindrome hepatorrenal. (JJoannidis M, Wiedermann CJ,
Ostermann M ,2022)

Las Directrices para sobrevivir a la sepsis mas recientes también sugieren el uso de albumina
en pacientes con sepsis que han recibido reanimacion con cristaloides de gran volumen.6].
En el otro lado del agua de la terapia de fluidos, los cristaloides estdn compuestos de agua
yelectrolitos [Varrier M, Ostermann M,2015).

La solucion salina al 0,9% fue la primera solucion cristaloide que se utilizé en humanos. Sus

inconvenientes son una concentracién no fisioldgica de cloruro y sodio y una alta
osmolaridad, que se han asociado con nefrotoxicidad y acidosis hiperclorémica. (Yunos NM,
Bellomo R, Glassford N, Sutcliffe H, Lam Q, Bailey M 2015) .
El cloruro extracelular influye en el tono de las arteriolas glomerulares aferentes, impactando
directamente en la tasa de filtracién glomerular (TFG). Desde entonces, se han introducido
varias soluciones equilibradas, como el lactato de Ringer (solucién de Hartmann (Chowdhury
AH, Cox EF, Francis ST, Lobo DN 2012).

Cristaloides

Las soluciones de cristaloides isotdnicas respecto al plasma se van a distribuir por el fluido
extracelular, presentan un alto indice de eliminacion y se puede estimar que, en
voluntarios sanos, a los 60 min de la administracién permanece solo el 20% del volumen
infundido en el espacio intravascular (Woodcock TE, Woodcock TM. 2012) La solucidn
salina al 0,9%, también denominada suero fisioldgico, es levemente hipertdnica respecto al
liquido extracelular y tiene un pH &cido.

El suero hiposalino (CINa al 0,45%) es hipotonico y puede estar indicado en la deshidratacion
con hipernatremia, pero no como expansor plasmatico. Las soluciones salinas hipertdnicas
(CINa al 3-7,5%) son expansoras en mayor medida que el volumen infundido, ya que se
producira el paso de agua desde el compartimento intracelular al extracelular.

Su utilizacion en la reanimacion del paciente critico esta aln en fase de investigacion, quizas
con la excepcién del paciente politraumatizado, por lo que no se incluye en el presente

documento.
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El pH de las mismas es menos &cido que el del suero salino, asi como sus concentraciones
de sodio y cloro son mas similares a las del plasma.El efecto expansor de volumen que se
consigue con estas soluciones es muy similar al del suero salino (Jacob M, Chappell D,
Hofmann-Kiefer K, Helfen T, Schuelke A,Jacob B, et al. 2012)

Existen en el mercado 3 soluciones Ringer (Ringer simple, Ringer Acetato y Ringer Lactato).
Hay que decir que el Ringer Simple no puede considerarse una solucion balanceada por su
contenido en sodio y cloro, muy similar al del suero salino EI mas utilizado es el Ringer
Lactato o solucion de Hartmann, que es levemente hipoosmolar respecto al plasma y contiene
28 mEq de lactato por litro, el cual es transformado en piruvato y, posteriormente, a
bicarbonato durante su metabolismo como parte del ciclo de Cori. Esta cantidad de lactato
figura como una mezcla de D-lactato y L-lactato. La forma L-lactato es la mas fisioldgica,
siendo metabolizada por la lactato deshidrogenasa, mientras que la forma D-lactato se
metaboliza por medio de la D-a-deshidrogenasa. EI Ringer Acetato no esta comercializado
actualmente en nuestro pais (Agencia Espafiola de Medicamentos, 2014).

Reacciones adversas y secuelas

La complicacién mas peligrosa del shock es la insuficiencia renal aguda. La funcién de los
rifiones en estado de shock se altera temprano y se manifiesta en forma de oliguria: la
produccion de orina por hora es de menos de 30 ml. En la etapa inicial de insuficiencia renal
aguda, la capacidad de filtracion del glomérulo sufre a causa del espasmo de los vasos de la
capa cortical y la hipotension general. La progresion adicional del proceso patoldgico
(vasoespasmo, estasis con el desarrollo del sindrome del lodo, microtrombosis) conduce a
una profundizacion de la hipoxia local y el dafio de la nefrona. El grado de dafio de la nefrona
se explica por el desarrollo de oliguria o anuria. La falla renal aguda mas grave se desarrolla
con necrosis de la capa cortical de los rifiones.

Los sintomas de insuficiencia renal aguda expresados clinicamente se manifiestan en la mitad
de los pacientes con shock séptico. Ademas de la oligoanuria, la insuficiencia renal aguda se
manifiesta rapidamente con el aumento de azotemia, una violacion del equilibrio electrolitico
(principalmente, signos de hipercalemia) y cambios en el estado acido-base (CBS) de la
sangre. Los pacientes son lentos, somnolientos e inhibidos. Hay dolores en la region del

corazén, aumenta la disnea, hay alteraciones del ritmo cardiaco y, a veces, bradicardia.
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Convulsiones clénicas se pueden unir. EI mayor peligro en este periodo es el paro cardiaco.
Con un resultado favorable, se produce la siguiente etapa de recuperacion de la diuresis, en
la que se observan violaciones del equilibrio electrolitico con hipocalemia.

Otra complicacion, no menos formidable, del shock séptico es la insuficiencia respiratoria
aguda. Las alteraciones en la funcion respiratoria de los pulmones acomparian el curso del
shock en todos los pacientes. Sin embargo, el edema pulmonar intersticial no tiene una clinica
pronunciada. La disnea existente generalmente se considera como una reaccion
compensatoria a la acidosis metabolica. Los métodos fisicados solo diagnostican un proceso
de gran alcance en forma de edema intraalveolar, que representa una amenaza inmediata para
la vida del paciente.

Una complicaciéon muy peligrosa del shock séptico puede ser el sangrado uterino, como
manifestacion del sindrome de DIC en la fase de coagulopatia de consumo. (Alexey Portnov
, 2021)
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VIII.  Hipotesis
Hipdtesis Nula: La administracion de solucion salina no difiere en mortalidad en
comparacion a solucion Hartman en el manejo de shock séptico en pacientes atendidos en el
servicio de Medicina Interna y Cuidados Intensivos del Hospital Aleman Nicaraguense en el
periodo diciembre 2021- octubre 2022

Hipotesis Alterna: La administracion de solucion salina se asocia a mayor mortalidad
comparacion a solucion Hartman en el manejo de shock séptico en pacientes atendidos en el
servicio de Medicina Interna y Cuidados Intensivos del Hospital Aleman Nicaragtiense en el
periodo diciembre 2021- octubre 2022
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IX. Disefio Metodologico

Tipo de estudio

El presente estudio fue de tipo observacional analitico, longitudinal, prospectivo de tipo

cohortes, estimando dos grupos de investigacion. (Pallas & Villa, 2012).

Areas de Estudio

El estudio se realiz6 en el Hospital Aleman Nicaragiiense en el servicio de Medicina Interna
y Unidad de terapia Intensiva, el servicio de Medicina Interna cuenta con un total de 62
camas censables, mientras que la unidad de terapia intensiva cuenta con 6 camas generales

y 2 camas aislados.

Periodo de Estudio

El estudio fue realizado en el periodo Diciembre 2021- Octubre 2022.

Universo

El universo estuvo constituido por todos los pacientes con shock séptico ingresados en el
servicio de Medicina Interna y Cuidados intensivos en el periodo estudiado, se realizd
revision de las estadisticas de la unidad encontrando un ingreso aproximado de 22 ingresos
por mes, estimados en los ultimos 3 afios con un promedio anual de 288, en el periodo
estudiado se encontraron 24 casos en noviembre 2021, 19 en Diciembre 2021, 26 en Enero
2022, 27 en Febrero, 31 en Marzo, 15 en Abril, 34 en Mayo, 21 en Junio, 25 en Julio, 28 en
Agosto, 13 en Septiembre, 15 en Octubre y 25 en Noviembre 2022 para un total de 303 casos
en el periodo estudiado para un promedio de 25 por mes. (Informacién Obtenida de servicio

de estadistica Hospital Aleman)

Tamafio de la muestra

Se tomd como muestra aquellos pacientes con diagnéstico definitivo de shock septico
establecido a través de los criterios sepsis 3 y que su expediente clinico estuvo completo,
gue cumplen criterios de inclusion y exclusion.

Se utiliz6 formula estadistica virtual a traves de OPENEPI, el nimero fue obtenido por el
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total de expediente disponible que cumplian con los criterios del disefio del estudio y el cual
fue redondeado a un numero para obtener el mismo numero para cada subgrupo, los
parametros estimados se evaluaron segin las tendencias estadisticas de los grupos
internacionales, riesgos de grupos expuestos y no expuestos, para un universo total de 288
casos. Aplicando los siguientes parametros:

Tamario muestra: transversal, de cohorte, y ensayo clinico

Nivel de significacion de dos lados (1- | 95

alpha)

Potencia (1-beta, % probabilidad de | 80

deteccidn)

Razén de tamafio de la muestra, | 1

Expuesto/No Expuesto

Porcentaje de No Expuestos positivos 5
Porcentaje de Expuestos positivos 20
Odds Ratio: 4.8
Razon de riesgo/prevalencia 4
Diferencia riesgo/prevalencia 15

Kelsey Fleiss Fleiss con CC

Tamafio de la muestra - Expuestos 77 76 88
Tamafio de la muestra- No expuestos | 77 76 88
Tamario total de la muestra 154 152 176

Seleccion de la muestra

Grupo S Grupo H

58 pacientes 70 pacientes
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Total=128 pacientes

Criterios de seleccién

Previo a la realizacidn del estudio se estimaron dos grupos los cuales se dividieron en grupo

S (Solucion salina) y grupo H (Solucion Hartman), realizd un consentimiento informado

previamente y se dividieron de manera aleatoria

Criterios de inclusion:

Manejo desde su ingreso en Hospital Aleman Nicaragiiense

Haber tenido una sola solucion de manejo tanto en reanimacion y liquidos de
mantenimiento.

Pacientes sin respuesta completa a fluidoterapia inicial segin surviving sepsis
campaigne, en la primera hora no hay PAM > 65 mmHg con signos de hipoperfusion
tisular.

Haber sido manejados con una sola amina vasopresora (Norepinefrina durante todo
su hospitalizacién)

Mayor de 18 afios

Expediente clinico completo

Aceptar consentimiento informado

Troponina de ingreso negativa.

Criterios diagndsticos definitivos de Shock Séptico (identificado clinicamente por el
requerimiento de vasopresores para mantener una presion arterial media de 65 mm
Hg 0 méas y un nivel de lactato sérico superior a 2 mmol/L (>18 mg/dL) en ausencia
de hipovolemia)

Procalcitonina mayor a 0.25 ng/dl

Criterios de exclusién:

Shock séptico secundario a patologia quirdrgica

Cambio de solucion en su manejo.
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e Abandono de la unidad
e Manejo de shock séptico por via periférica.
e Shock de origen hipovolemico o cardiogénico

e Pacientes gestantes o puérperas.

En el periodo estudiado se diagnosticaron un total de 303 casos de shock séptico de los cuales
pudieron ser estudiados 128, por lo tanto 175 no pudieron ser estudiados por diversas
situaciones detalladas a continuacion.

e 54 tenian un origen quirdrgico

e 23 eran de origen obstétrico o puerperal

e 31 abandonaron la unidad

e 35 no aceptaron colocacion de via central

e 12 se asociaron a shock cardiogénico y ameritaron segunda amina vasoactiva

e 20 no aceptaron el consentimiento informado
Por lo tanto se estudiaron 128 de los cuales se identificaron los siguientes focos infecciosos
57: Infeccion de vias urinarias
32: Neumonia u otras infecciones respiratorias
11: Meningitis
20: Infecciones Gastrointestinales

8: Infecciones de piel y tejidos blandos que no ameritaron procedimiento quirdrgico.

Unidad de anélisis
La unidad de analisis estuvo conformada por todos los pacientes con shock séptico que

cumplieron los criterios de inclusion y exclusion en el periodo estudiado.

Técnicas y procedimientos para la colecta de datos.

La fuente de informacién fue de tipo primaria y secundaria ya que fueron obtenidas
directamente de los pacientes y los expedientes clinicos,registrando los datos de las variables
en estudio en una ficha de recoleccion de datos.

La técnica que se utilizé fue la revision documental con el llenado del instrumento que se
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fue una ficha de recoleccion de datos la cual fue previamente validada.

Los datos fueron capturados en una base de datos disefiada mediantes Statistical Packagefor
the Social Sciences (SPSS®) version 22.0 de International Business Machines Corporation
(IBM®).

Previamente a realizar el estudio se solicitd autorizacion a las autoridades explicando los
objetivos del estudio, asi mismo se llevé un cuaderno de registro en UCI, sala de Medicina
y emergencias en la cual a cada ingreso se le asignaba un letra para establecer a cual grupo
pertenecian, asi mismo se explicaba a pacientes y familiares el consentimiento informado,
posteriormente se realizaba el manejo de reanimacion y mantenimiento con una sola
solucidn, se realizaron examenes de laboratorio diariamente durante su estancia y se
midieron como resultados las siguientes variables mortalidad, estancia intrahospitalaria, falla

renal y reacciones adversas.

Plan de andlisis y procesamiento de la informacion

Para procesar los datos se construyd una Base en el Paquete Estadistico Statistical Package
for the Social Sciences (SPSS version 22.0).

Plan de anélisis

Descriptivo: se obtuvieron las frecuencias, porcentajes, porcentaje acumulado y medias de
las variables demograficas y antecedentes personales patoldgicos de los pacientes, mediante
el analisis univariado y la presentacidn en tablas de distribucion de frecuencia y media.
Analitica:

La prueba de independencia chi cuadrado: nos permite determinar si existe una relacion entre
dos variables categdricas. Es necesario resaltar que esta prueba nos indica si existe o no una
relacion entre las variables, pero no indica el grado o el tipo de relacion; es decir, no indica
el porcentaje de influencia de una variable sobre la otra o la variable que causa la influencia.
El objetivo de esta prueba es mediante el nivel de significacién comprobar la hipotesis
alterna, por lo que si el valor de la significacion es menor o igual que (0.05), se acepta la

hipotesis alterna, pero si es menor se rechaza. Entre menor sea el valor del Chi-cuadrado,
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mayor sera la diferencia entre los recuentos observados y esperados, lo que nos indica que
mayor es la relacion entre las variables. Esta prueba se ha convertido en una herramienta de
uso general para conocer si existe 0 no relacion entre variables de tipo cualitativo. Sin
embargo, su aplicacion exige de ciertos requerimientos acerca del tamafio muestral que no
siempre son tenidos en cuenta. La prueba Chi- cuadrado es aplicable a los datos de una tabla
de contingencia solamente si las frecuencias esperadas son suficientemente grandes. Del
mismo modo, cuando los datos exhiben algun grado de dependencia, el test Chi-cuadrado
no sera el método apropiado para contrastar la hip6tesis nula de independencia.

Intervalo de confianza: En el contexto de estimar un pardmetro poblacional, un intervalo de
confianza es un rango de valores, en el cual se encuentra el verdadero valor del parametro,
con una probabilidad determinada.

La probabilidad de que el verdadero valor del pardmetro se encuentre en el intervalo
construido se denomina nivel de confianza, y se denota 1- . La probabilidad de equivocarnos
se llama nivel de significancia y se simboliza. Generalmente se construyen intervalos con
confianza 1- =95% (o significancia

=5%). En otras palabras el intervalo de confianza se encuentra entre 1 y alfa, lo cual se refiere
a la significancia en una poblacion con respecto al valor asociado, estadisticamente  se
representa  mediante la campana de Gauss.

Otra manera de definirlo seria un conjunto de valores formados a partir de una muestra de
datos de forma que exista la posibilidad de que el parametro, es decir el evento poblacional,
ocurra dentro de dicho conjunto con una probabilidad especifica, esta probabilidad
especifica recibe el nombre de nivel de confianza,

Riesgo Relativo: es el cociente de dos razones: el numerador es la razon de la probabilidad
de que un evento suceda y la probabilidad de que no suceda bajo ciertas condiciones y el
denominador es la razon de la probabilidad de que dicho evento suceda y la probabilidad de
gue no suceda bajo las condiciones complementarias.

Es una medida de tamafio de efecto. Estrictamente hablando el RR indica la magnitud de
asociacion entre exposicion y outcome (en otras palabras, el riesgo de haber estado expuesto
dada la enfermedad). Esta interpretacion es compleja y dificil de entender, por lo que se

permite su interpretacion considerando el riesgo asociado o no a la exposicion, se calcula
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ad/bc. Si el cociente calculado determina un valor de 1, esto significa que no hay asociacion
entre las variables analizadas (la exposicidn positiva o negativa no hace diferencia respecto
al riesgo de enfermar).

Un valor mayor que 1 indica una mayor frecuencia de exposicion de la variable
independiente entre los enfermos (casos). Por tanto, el factor se asocia con un mayor riesgo

de enfermar.

Finalmente, si el valor del RR calculado es inferior a 1, esto indica mayor frecuencia de
exposicion entre los sujetos sanos (controles). En este caso, la presencia del factor se asocia
a una reduccion del riesgo de enfermar (actuando como un factor de proteccion).
La valoracion estadistica de las asociaciones encontradas debe realizarse mediante el célculo
de los correspondientes intervalos de confianza

Cohorte A Cohorte B Total
Expuestos A B atb
No expuestos C D c+d
Total atc b+d N
La valoracion estadistica de las asociaciones encontradas debe realizarse mediante el calculo

de los correspondientes intervalos de confianza

Regresion Logistica (Bondad de Hosmer Lomeshow)

La prueba de Hosmer-Lemeshow es otro método para estudiar la bondad de ajuste del
modelo de regresion logistica que consiste en comparar los valores previstos (esperados) por
el modelo con los valores realmente observados. Ambas distribuciones, esperada y
observada, se contrastan mediante una prueba de dos. La hip6tesis nula del test de Hosmer-
Lemeshow es que no hay diferencias entre los valores observados y los valores pronosticados

(el rechazo este test indicaria que el modelo no esté bien ajustado)

Variables de estudio:
Para determinar las caracteristicas sociodemograficas y antecedentes de la poblacion en

estudio.
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1- Sexo
2- Edad
3- Procedencia
4

Antecedentes personales patoldgicos

Para determinar las caracteristicas clinicas durante las hospitalizacion de las personas en
estudio.

e Tipo de infeccion

e Microorganismo aislado

e Ventilacion Mecéanica

e Antibioticos
Para establecer la incidencia de mortalidad segun el grupo de estudio.

e Tipo de egreso
Para identificar la incidencia de falla renal, dias de estancia intrahospitalaria segin grupo de
estudio.

e Presencia de falla renal

e Estancia intrahospitalaria
Para conocer las reacciones adversas encontradas segun grupo de estudio.

1- Hipercloremia

2- Acidosis

3- Hipervolemia

Control de sesgo
Se realizé andlisis multivariado con regresion logistica para eliminar variables confusoras y

estimar riesgos individuales por cada variable.

Consideraciones éticas
No se utilizaron nombres de individuos, ni se registraron en las fichas, no se extrajo ningin
expediente del Hospital en estudio, asi como la informacion obtenida fue Unica y

exclusivamente con fines de estudio.
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Edad

Sexo

localidad

Antecedentes

patoldgicos

personales

Tipo de

infeccion

Microorganis

mo aislado

Cuantitati

va

Cualitativ
a nominal

cualitativa

Cualitativ

a nominal

Cualitativ

a

Cualitativ

a

2021- octubre 2022
Operacionalizacion de variables

Tiempo transcurrido a partir  del
nacimiento de un individuo, expresado en

afios cumplidos.

Condicién organica, masculina o femeni
na, de los humanos animales y las plantas.
Lugar o domicilio en donde habita el
individuo formando su hogar.

Parte del interrogatorio de la Historia
Clinica con el objetivo de reunir los datos
necesarios de patologias previas del
paciente para relacionarlas con el
padecimiento actual y dar un diagnostico

acertado.

Colonizacion de un organismo por parte
de especies exteriores.
Dichas especies colonizadoras resultan
perjudiciales para el funcionamiento

normal del organismo huésped.

Todo aquel patdgeno que se aisla dentro
el tejido humano para su propagacion.
Puede ser por vias digestivas, hematicas,

urinarias o respiratorias.
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a. 18-25

b. 26-35

c. 36-50

d. >50

a. masculino

b. femenino
a.urbano

b.rural
a.diabetes
mellitus

b. hipertension
arterial

c.ERC

d. enfermedad
hepatica cronica
e. ninguna

a. Neumonia

b IPEC

C. meningitis
d.lvu
e.Infeccion
gastrointestinale
s

a.Escherichia
coli
b.Staphylococc
us aerus

c.Klebsiella

Moda
Mediana

Promedio

Porcentual

porcentual

Moda

Mediana

Promedio

Mediana

Promedio

Moda
Mediana

Promedio
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Antibidticos

usados

Tipo de egreso

Estancia
intrahospitalar

ia

falla renal

aguda

reacciones
adversas
Ventilacién

mecanica

Cualitativ

0]

Cualitativ
a

Cuantitati

va

Cuantitati

va

Cualitativ
a
Cualitativ

a

2021- octubre 2022

Sustancia utilizada para impedir el
desarrollo de las bacterias en el cuerpo

humano

Es el procedimiento por el cual se prepara
y ayuda al paciente en todos los aspectos
concernientes a su traslado a otro servicio
(hospitalizacion) o a la salida del hospital
Es un indicador del tiempo en el que un
paciente utilizo un servicio ya sea de
UCI, los

recursos que consumi6 y si fue en el

urgencias, hospitalizacion,

tiempo que se estipuld.

Cuando los rifiones pierden de repente la
capacidad de filtrar los desechos de la
sangre.

Respuesta nociva y no intencionada a un
medicamento.
Conocido vital

como soporte

avanzado eficaz a pacientes en
estadocritico con insuficiencia respiratori

a.
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Pneumoniae
d.Streptococcus
Pneumoniae
e.Psudomonas
aeruginosa
f.Ninguno
a.imipenem  /
vancomicina
b.colistin
c.ciprofloxacino
/ metronidazol
a. Alta

b. defuncién

c.abandono

a. Menor de 5
dias
b. Mayor de 5
dias

a.l
b.2
c.3
a. Si
b. no
a. Si

b.no

Moda
Mediana
Promedio

Moda
Mediana
Promedio
Moda

Mediana

Promedio

Promedio

porcentual

porcentual
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X. Resultados
Se realizd el estudio analitico de tipo cohortes de 128 pacientes, distribuidos en 2 grupos de
estudios a los cuales se les administrd solucion salina en 58 casos y 70 casos con solucién

Hartman encontrando los siguientes resultados:

En cuanto al sexo se encontrd que en grupo H tuvo un predominio masculino con 54%, asi

mismo en el grupo de salino hubo un predominio masculino con 62%. (Tabla 1)

En cuanto a la edad se realizd analisis estadistico con medidas de tendencia central
encontrando en el grupo de Hartman una media 60.6 afios, Mediana 60.54, Varianza 22.3,
Edad minima 28, méxima 94 afios con p: 0.003, mientras que en el grupo de salino se
encontré media de 57.19 afios, Mediana 56, varianza 32, edad minima 20, maxima 94 p:
0.004. (Tabla 2)

Al evaluar antecedentes personales patoldgicos se encontré que en el grupo de Hartman la
Diabetes Mellitus se encontrd en un 37.1%, seguido de enfermedad renal crénica con 18.6%,
asi mismo la Hipertension arterial y cirrosis hepatica se encontré en 17.1%, en 10% no se
encontraron comorbilidades, por otro lado en el grupo de salino se encontrd Diabetes Mellitus
en 32%, Hipertension arterial en 24.2%, ERC en 19.5%, enfermedad hepética cronica en

16.4% y en 7.8% no se encontraron comorbilidades. (Tabla 3)

Las infecciones encontradas segun sitio anatomico fueron en el grupo de Hartman infeccion
de vias urinarias con 44.3%, Neumonia 24.3%, Infecciones gastrointestinales en 17.1%,
infecciones de piel y estructuras cutaneas con 10% e infecciones de SNC con 4.3%, mientras
que en el grupo de salino predomino Infeccién de vias urinarias con 45%, seguido de
neumonia con 26%, infecciones gastrointestinales con 17%, infecciones de sistema nervioso
central con 10% y 2% IPEC. (Tabla 4)

Los microorganismos aislados por medios de cultivo fueron en primer lugar Escherichia Coli
con 20.3%, seguido de Staphylococcus Aerus con 14,1%, luego Klebsiella Pneumoniae con
11.7%, y pseudomonas aeruginosa con 10.2%, 3l 32.8% no se le aisl6 ningin

microorganismo. (Tabla 5)
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Los antibidticos utilizados en los diferentes escenarios fueron la combinacion de Imipenem
y vancomicina en 92.9% de los casos, Colistin en 4.3% y Ciprofloxacina con metronidazol
en 2.9%, correspondiente al grupo de estudio con solucion Hartman, por otro lado los del
grupo de solucion salina se encontré Imipenem vancomicina en 91.4%, Colistin en 5.2% y

ciprofloxacina con metronidazol en 3.4%. (Tabla 6)

La asociacion del tipo de solucion administrada y mortalidad se estimo en primera instancia
con indicencia encontrando en el grupo Hartman 44.3% y en el grupo salino 51.7%,
realizando estimacion de riesgo con RR para Hartman de 0.98, IC 0.68-1.16, p: 0.003,
mientras que el riesgo con solucion salino es 1.02, IC: 0.75-1.23, p: 0.001. (Tabla 8)

La asociacion de falla renal aguda seguin el tipo de solucion administrada se estim6 mediante
incidencia encontrando en el grupo de solucion Hartman en 68.6%, mientras que en el de
solucion salina en 70.7%, al evaluar el riesgo se obtuvo que el RR para solucion Hartman fue
0.91 IC: 0.56-1-65 P: 0.003, mientras que para solucién salina fue 1.10 IC: 0.86-1-43 P:
0.002. (Tabla 9)

El estadificar la falla renal aguda se realizd segun los criterios KDIGO encontrando en el
grupo de Hartman KDIGO 1 37.5%, 2 45.8% y 3 16.7%, mientras que en el grupo de salino
129.2%, 2 39.3% y 3 31.5%. (Tabla 10)

Al evaluar los dias de estancia intrahospitalaria se encontré que la media total fue de 11.4
dias, y al distribuirlo segin grupo de estudio se encontré 12.4 en Hartman y 9.6 en salino.
(Tabla 12)

El balance acumulado se estim¢ dia a dia cuantificando los niveles diarios en los 10 dias
promedios de estancia intrahospitalaria asi mismo el nivel de cloro y bicarbonato. (Tabla 13,
14 y 15)
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Xl.  Analisis

El uso de cristaloides es una practica habitual en el paciente hospitalizado con diferentes
fines (mantenimiento de un acceso vascular, hidratacion endovenosa, administracion de
ciertos medicamentos), pero en el criticamente enfermo, en especial en el escenario de sepsis
y choque séptico, toma especial relevancia pues es la piedra angular del manejo de estas
condiciones. Algunos estudios clinicos han sugerido ventajas en desenlaces graves
(mortalidad y lesién renal aguda) al reanimar con soluciones balanceadas (lactato de Ringer)
y proponen que se tengan en cuenta como primera opcion a la hora de elegir qué cristaloide
usar, pues estas soluciones tienen una composicién homeostatica mas parecida al plasma, sin
embargo maultiples estudios no han encontrado diferencias significativas en la practica como
para sugerir una solucién por encima de la otra, y es una de las situaciones de mayor

controversia a nivel mundial.

Las caracteristicas individuales del paciente y otros factores, incluidos el costo y la
disponibilidad de los fluidos, y la compatibilidad de los medicamentos pueden determinar
qué fluidos se utilizan. EIl uso de solucion salina puede conferir beneficios en poblaciones
especificas de pacientes, como aquellos con cetoacidosis diabética en quienes su uso puede
resultar en una resolucién mas rapida de la acidosis y puede acortar la duracion del
tratamiento en la UCI y el hospital. (Finfer et al., 2022) sin embargo el antecedente patolédgico
personal en ambos grupos fue la diabetes mellitus, por lo tanto este anlisis no es
generalizado, en nuestro grupo pudimos observar que la diferencia al estimar comorbilidades
a los pacientes con ERC tuvieron peores desenlaces, probablemente asociado a las
alteraciones vasculares y endoteliales que preceden a su manejo, los hacen mas sensibles a

la hipervolemia y con mas tendencia a acidosis.

Un ensayo aleatorizado binacional que compardé soluciones balanceadas con solucion salina
para la terapia de fluidos en pacientes adultos de la UCI no mostro que la mortalidad a los
fuera menor con Hartman (Finfer et al., 2022) El uso de solucion salina dio como resultado
un nivel de cloruro sérico significativamente mas alto y un pH maéas bajo que el uso de
soluciones balanceadas, pero no tuvo un efecto significativo sobre la funcion renal, resultados

similares encontrados en nuestra poblacion donde la tendencia a través de los dias de estancia
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fue un mayor nivel de cloro, pH mas bajo pero que no repercute en mortalidad, ni estancia
intrahospitalaria esta situacion puede deberse a que el manejo del paciente en shock séptico
es multifactorial y no depende unicamente de la solucion administrada, por lo tanto la
decision de administrar 0 no una solucion debe ser individualizada viendo los grupos de
riesgo y de esta manera ni estigmatizar ninguna de ellas ya que son igualmente Utiles

dependiendo de los diferentes escenarios clinicos que puedan ser encontrados.

En cuanto a mortalidad, (clavijo et al.,2021) falla renal aguda o estancia hospitalaria al usar
soluciéon salina o lactato de Ringer en pacientes con sepsis, choque séptico o
hipovolémico. Aquellos bajo soporte vasopresor y con lesion renal aguda tuvieron mayor
mortalidad, denotando esto la relacién de la gravedad del estado clinico; ademas el

soporte vasopresor se asocié 9.5 veces mas con riesgo de presentar lesion renal aguda.

Los aportes de Clavijo en su articulo revelan que la eleccion de un cristaloide sobre otro debe
ser individualizada, teniendo en cuenta las comorbilidades, la presencia de hipercloremia o
de hiperpotasemia de los pacientes, siguiendo la tendencia de nuestro estudio, por lo tanto se
encuentra un comportamiento similar, los desenlaces clinicos fueron similares, en cuanto a

falla renal aguda el factor de mayor peso fue la existencia de ERC previa.

La composicion apropiada de un fluido puede depender de la indicacién para su uso y de la
condicion del paciente individual preocupacion de que la hipotonicidad relativa de los
cristaloides balanceados podria aumentar la presién intracraneal en pacientes con lesion
cerebral (falla neuroldgica por sepsis o infecciones de SNC) Friedrich et al 2021 explican
que el uso de soluciones balanceadas empeoran el pronéstico de pacientes con trastornos

neurolégicos.

El presente estudio no puede concluir una solucion por encima de otra, en la poblacion
estudiada los resultados fueron similares para ambos grupos sin embargo hay diferencias de
caracteristicas individuales entre cada paciente que nos deja como recomendacion que cado

caso debe ser tratado de manera individual.
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XIl.  Conclusiones
El sexo masculino predomino en ambos grupos de estudio, con una media de
edad de 60 afios en el grupo H y 57 afios en el grupo S.
Las infecciones de vias urinarias fueron el sitio mas comdn de infeccion y E.
Coli el microorganismo mas comunmente aislado.
La Diabetes e Hipertension arterial fueron las comorbilidades mas prevalentes.
La incidencia global de mortalidad fue de 47%, no hay evidencia que demuestre
mayor riesgo mortalidad al comparar los grupos de investigacion.
La estancia intrahospiatalaria fue en promedio menor en el grupo de Solucion
salina y tuvo una mayor incidencia de falla renal.
El grupo S tuvo un nivel de cloro mayor y menor pH a través de los dias de

estancia.
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XIIl. Recomendaciones

Al ministerio de Salud

1-

Realizar cursos y actualizaciones sobre el manejo de liquidos en pacientes
criticamente enfermos.

Promover campafas para el uso adecuado e individualizado de liquidos en los
diferentes escenarios clinicos.

Establecer monitoreos para el manejo de pacientes con shock séptico mediante una
normativa nacional.

Monitorear el uso adecuado y racional de antibioticos.

Supervision de los equipos de trabajo de bacteriologia

Al Hospital Aleméan Nicaraglense

1-

Realizar talleres de uso, normativas y reacciones adversas de cristaloides a todos los
Servicios.

Establecer un comité de supervision de pacientes criticamente enfermos.

Realizar actualizaciones al personal sobre el manejo adecuado de liquidos.
Supervision de cumplimiento de la hora dorada de pacientes con sepsis y shock

séptico.
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0 Acompafiado/a HTA
Procedencia CIRROSIS
O Urbano
O Rural
TR ; Cuél?
Escolaridad OTROS ¢Cual
O Analfabeta
[0 Sabe leer y escribir
I Primaria incompleta
I Primaria completa
[0 Secundaria incompleta
[0 Secundaria completa
O Universitario
( |
L 8 )
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TIPO DE INFECCION

2021- octubre 2022

INFECCION

Sl

NO

NEUMONIA

VU

IPEC

MENINGITIS

INFECCIONES
INTRAABDOMINALES

INFECCIONES  QUE
AMERITAN
PROCEDIMIENTO
QUIRURGICO

MICROORGANISMO AISLADO

SI_ No

Cuaél

Procalcitonina de ingreso

Tipo de egreso
Alta__
Abandono___

Fallecido

Dias de estancia intrahospitalaria__

Presencia de Falla Renal

Si

KDIGO 1

Tipo de RAM observada

>

Y V VY

Hipercloremia __
Acidosis__
Hipervolemia____
Hipernatremia___
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2. Diagrama de investigacion

Total de pacientes con Shock
Séptico diagnosticados en el
periodo estudiado: 303

No aceptan via

e Aplicacion de instrumen
ceniral: 35 plicacion de instrumento

de recoleccion y criterios de

seleccion

Contindan

- -~ . Foco infeccioso Abandono: 23 No f’c‘fpl“"
Origen Obstétrico: 23 qx: 54 S S consentimiento: 20

Asignacidn de grupos

Grupo Hartman:
Grupo Salino: 58 70




Solucion salina vs hartman en el manejo de shock séptico en pacientes atendidos en el servicio de
medicina interna y cuidados intensivos del hospital aleman nicaragtiense en el periodo diciembre
2021- octubre 2022

3. Consentimiento informado
Tesis para optar al titulo de:
Especialista en Medicina Interna

Solucion salina vs Hartman en el manejo de shock séptico en pacientes
atendidos en el servicio de Medicina Interna y Cuidados Intensivos del Hospital
Aleman Nicaraglense en el periodo Diciembre 2021- Octubre 2022

EJEMPLOS DE MODELOS DE CONSENTIMIENTO INFORMADO, deben adaptarse a la

DECLARACION DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Manifiesto que he leido y entendido la hoja de informacion que se me ha entregado,
que he hecho las preguntas que me surgieron sobre el proyecto y que he recibido informacion
suficiente sobre el mismo.

Comprendo que mi participacion es totalmente voluntaria, que puedo retirarme del
estudio cuando quiera sin tener que dar explicaciones y sin que esto repercuta en mis cuidados
médicos.

Presto libremente mi conformidad para participar en el Proyecto de Investigacion.

He sido también informado/a de que mis datos personales seran protegidos e incluidos
en un fichero que debera estar resguardado.

Tomando ello en consideracion, OTORGO mi CONSENTIMIENTO para cubrir los
objetivos especificados en el proyecto.

Managua,a  de de 20

61

——
| —



Solucion salina vs hartman en el manejo de shock séptico en pacientes atendidos en el servicio de
medicina interna y cuidados intensivos del hospital aleman nicaragtiense en el periodo diciembre
2021- octubre 2022

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA EL ESTUDIO:

Titulo del Proyecto: Solucion salina vs Hartman en el manejo de shock séptico en
pacientes atendidos en el servicio de Medicina Interna y Cuidados Intensivos del
Hospital Aleman Nicaraguense en el periodo Diciembre 2021- Octubre 2022

Investigador Principal: Dr. Guillermo Antonio Castillo Quezada

Yo,
(Nombre y apellidos en MAYUSCULAS)

Declaro que:

* He leido la hoja de informacion que me han facilitado.

* He podido formular las preguntas que he considerado necesarias acerca del estudio.

* He recibido informacion adecuada y suficiente por el investigador abajo indicado sobre:
-Los objetivos del estudio y sus procedimientos.

-Los beneficios e inconvenientes del proceso.

-Que mi participacion es voluntaria y altruista

- El procedimiento y la finalidad con que se utilizaran mis datos personales y las garantias
de cumplimiento de la legalidad vigente.

-Que en cualquier momento puedo revocar mi consentimiento (sin necesidad de explicar el
motivo y sin que ello afecte a mi atencién médica) y solicitar la eliminacion de mis datos
personales.

-Que tengo derecho de acceso Y rectificacion a mis datos personales.

CONSIENTO EN LA PARTICIPACION EN EL PRESENTE ESTUDIO
Si NO
(Marcar lo que corresponda)

Para dejar constancia de todo ello, firmo a continuacion:

Nombre INVeStIZAdOT. .....o.uitiitii i
Firma del investigador. ....... ...

APARTADO PARA LA REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO
S TR
Revoco el consentimiento de participacién en el proceso, arriba firmado.

Firma y Fecha de la revocacion
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4. Tablas

Tabla 1: Sexo en pacientes con Shock septico atendidos en el servicio de Medicina
Interna y Cuidados Intensivos del Hospital Aleman Nicaraglense en el periodo
Diciembre 2021- Octubre 2022

Grupo de estudio

Sexo Hartman Salino Total
Frecuencias Porcentaje Frecuencias Porcentaje Frecuencias Porcentaje
Femenino 32 46% 22 38% 54 42%
Masculino 38 54% 36 62% 74 58%
Total 70 100% 58 100% 128 100%

Fuente: Instrumento de recoleccion de la informacion
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Tabla 2: Edad en pacientes con Shock séptico atendidos en el servicio de Medicina
Interna y Cuidados Intensivos del Hospital Alemé&n Nicaragiiense en el periodo

Diciembre 2021- Octubre 2022

Grupos de estudio Estadistico
Media 60.60
Interval Limit
edea ° inferic()ar 56.78
confianza
ral Limit
rrﬁ](?d?a 21I superiSr 64.42
95%
Media recortada al 5% 60.54
Mediana 65.00
Hartman .
Varianza 22.300
Desv. tip. 16.010
Minimo 28
Maximo 94
Rango 66
Amplitud intercuartil 23
Asimetria 118
p pearson .003
Media 57.19
Intervalo Limite
de inferior 52.74
confianza
arala Limite
rr?edia al superior 61.63
95%
Media recortada al 5% 57.08
salino Me(_jiana 56.00
Varianza 32.600
Desv. tip. 16.906
Minimo 20
Maximo 94
Rango 74
Amplitud intercuartil 22
Asimetria 124
P pearson .004

Fuente: Instrumento de recoleccion de la informacion
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Tabla 3: Antecedentes personales patolégicos en pacientes con Shock séptico atendidos en
el servicio de Medicina Interna y Cuidados Intensivos del Hospital Aleméan
Nicaraglense en el periodo Diciembre 2021- Octubre 2022

Grupo de estudio

APP Hartman Salino Total
Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje
Diabetes Mellitus 26 37.1% 15 25.9% 41 32.0%
Hipertension Arterial 12 17.1% 19 32.8% 31 24.2%
ERC 13 18.6% 12 20.7% 25 19.5%
Enfermedad Hepatica 12 17.1% 9 15.5% 21 16.4%
Cronica
Ninguna 7 10.0% 3 5.2% 10 7.8%
Total 70 100.0% 58 100.0% 128 100.0%

Fuente: Instrumento de recoleccion de la informacion

Tabla 4: Infecciones en pacientes con Shock séptico atendidos en el servicio de Medicina
Interna y Cuidados Intensivos del Hospital Aleman Nicaraglense en el periodo
Diciembre 2021- Octubre 2022

Grupo de estudio

Tipo de infeccion Hartman Salino Total
Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje
Neumonia 17 24.3% 15 26% 32 25%
IPEC 7 10.0% 1 2% 8 6%
Meningitis 3 4.3% 6 10% 9 7%
IVU 31 44.3% 26 45% 57 45%
Infecciones 12 17.1% 10 17% 22 17%

gastrointestinales
Total 70 100.0% 58 100% 128 100%
Fuente: Instrumento de recoleccion de la informacion
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Tabla 5: Microorganismos aislados en pacientes con Shock septico atendidos en el servicio
de Medicina Interna y Cuidados Intensivos del Hospital Aleman Nicaragiense en el
periodo Diciembre 2021- Octubre 2022

Microorganismo Aislado Frecuencia Porcentaje
Escherichia coli 26 20.3%
Staphylococcus aerus 18 14.1%
Klebsiella Pneumoniae 15 11.7%
Streptococcus Pneumoniae 14 10.9%
Psudomonas aeruginosa 13 10.2%
Ninguno 42 32.8%
Total 128 100.0%

Fuente: Instrumento de recoleccion de la informacion

Tabla 6: Antibiéticos utilizados en pacientes con Shock séptico atendidos en el servicio de
Medicina Interna y Cuidados Intensivos del Hospital Aleméan Nicaraglense en el
periodo Diciembre 2021- Octubre 2022

Hartman Salino Total
Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje
Imipenem y 65 92.9% 53 91.4% 118 92.2%
Vancomicina
Colistin 3 4.3% 3 5.2% 6 4.7%
Ciprofloxacionay 2 2.9% 2 3.4% 4 3.1%
Metronidazol
Total 70 100.0% 58 100.0% 128 100.0%

Fuente: Instrumento de recoleccién de la informacion
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Tabla 7: Anélisis multivariado de caracteristicas sociodemogréaficas y clinicas en pacientes con
Shock séptico atendidos en el servicio de Medicina Interna y Cuidados Intensivos del
Hospital Aleman Nicaragtense en el periodo Diciembre 2021- Octubre 2022

Caracteristicas clinicas de los pacientes en estudio

Caracteristicas Hartman (n:70) Salino (n:58) p value
Edad 60.7 (DE:16.0)) 57.1 (DE:16.9) 0.003
Masculino 38 (54%) 36 (62%) 0.002
Procedencia Urbana 69 (98%) 58 (100%) 0.001
Diabetes 26 (37.1%) 15 (25.9%) 0.004

HTA 12 (17.1%) 19 (32.8%) 0.002

ERC 13 (18.6%) 12 (20.7%) 0.001

Enf. Hepética Crénica 12 17.1%) 9 /15.5%) 0.004
Ventilacion mecanica 11 (15.7%) 11 (18.9%) 0.001
Procalcitonina de ingreso 17.9 16.7 0.0001

Realizado analisis de p segln Chi cuadrado.
Variables numerales con analisis estadistico lineal.
Fuente de informacion: Instrumento de recoleccion de la informacién.

Tabla 8: Asociacion entre tipo de solucién administrada y mortalidad en pacientes con
Shock séptico atendidos en el servicio de Medicina Interna y Cuidados Intensivos del
Hospital Aleman Nicaraguense en el periodo Diciembre 2021- Octubre 2022

Tipo de Grupo de estudio
€greso Hartman Salino Total
Frecuencia Porcentaje Frecuencia Frecuencia
Alta 39 55.7% 28 48.3% 67 52.3%
Fallecido 31 44.3% 30 51.7% 61 47.7%
Total 70 100.0% 58 100.0% 128 100.0%

RR Hartman: 0.98 IC: 0.68-1.16 P: 0.003 df
RR Salino: 1.02 IC: 0.75-1.23  P:0.001
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Tabla 9: Asociacion entre tipo de solucion administrada y lesion renal aguda en
pacientes con Shock septico atendidos en el servicio de Medicina Interna y Cuidados
Intensivos del Hospital Aleman Nicaragtense en el periodo Diciembre 2021- Octubre

2022

Salino Total

Hartman

Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje

Si 48 68.6% 41 70.7% 89 69.5%
No 22 31.4% 17 29.3% 39 30.5%
Total 70 100.0% 58 100.0% 128 100.0%

RR Hartman: 0.91 IC: 0.56-1-65 P: 0.003
RR Salino: 1.10 IC: 0.86-1-43 P: 0.002

Tabla 10: Estadios de falla Renal aguda segun KDIGO en pacientes con Shock séptico
atendidos en el servicio de Medicina Internay Cuidados Intensivos del Hospital Aleman
Nicaraglense en el periodo Diciembre 2021- Octubre 2022

Salino Total

Hartman

Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje
KDIGO 1 18 37.5% 8 19.5% 26 29.2%
KDIGO 2 22 45.8% 13 31.7% 35 39.3%
KDIGO 3 8 16.7% 20 48.8% 28 31.5%
Total 48 100.0% 41 100.0% 89 100.0%

RR para necesidad de terapia sustitutiva: criterios utilizados segin american society of
nephrology 2021, Guideline for sustitutive kidney therapy

Hartman: RR: 2.16 IC: 1.67-5.76 P: 0.0001
Salino: RR: 4.23 IC: 2.54-8.45 P: 0.003
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Tabla 11: Analisis multivariado de factores asociados a mortalidad en pacientes con
Shock septico atendidos en el servicio de Medicina Interna y Cuidados Intensivos del
Hospital Aleman Nicaraguense en el periodo Diciembre 2021- Octubre 2022

Factores asociados a Mortalidad

Factores Mortalidad Riesgo Relativo IC 95% p value
Hartman 31(44.1%) 0.91 0.56-1-65 0.003
Salino 26 (44.8%) 11 0.86-1-43 0.002
Neumonia 13 (10.1%) 212 1.45-4.65 0.001

VU 9 (7 %) 1.12 0.76-3.45 0.004
Meningitis 2 (1.56%) 0.76 0.34-0.98 0.002
IPEC 0 0 0 0.001
Ventilacién mecanica 9 (7 %) 212 1.45-4.65 0.004
Lesion Renal Aguda 22 (17.1 %) 4.56 2.34-8.56 0.001
SDMO 42 (32.8%) 7.45 3.45-12.45 0.0001

Se realizo regresion logistica para estimar riesgos individuales mediante la férmula de Bondad de
Hosmer Lomeshow

Todas las variables estimadas con p<0.005

Fuente de informacion: Instrumento de recoleccion de la informacion

Factores de riesgo para Mortalidad

Hartman —_—
Salino —_—
Neumonia —
VU —
Meningitis e
IPEC —
Ventilacién mecénica —
Lesién Renal Aguda -
SDMO —
-2 0 2 4 6 8 10

Riesgo Relativo ®

Método Forrest Plot
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Tabla 12: Dias de estancia intrahospitalaria en pacientes con Shock séptico atendidos
en el servicio de Medicina Interna y Cuidados Intensivos del Hospital Aleman
Nicaraglense en el periodo Diciembre 2021- Octubre 2022

Estancia Intrahospitalaria Media total Hartman Salino
Dias de estancia total 11.4 (8-15) 12.4 (7.4-17.5) 9.6 (6.7-12.5)
Fuente: Instrumento de recoleccién de la informacion.

Tabla 13: Analisis multivariado de factores asociados a lesion renal aguda en pacientes
con Shock séptico atendidos en el servicio de Medicina Interna y Cuidados Intensivos
del Hospital Aleméan Nicaragtense en el periodo Diciembre 2021- Octubre 2022

Factores asociados a Falla renal aguda

Factores Incidencia de LRA Riesgo Relativo IC 95% p
(n) value
Hartman 48 1.41 0.66-1-95  0.001
Salino 41 0.91 0.46-1-73  0.005
Neumonia 23 1.14 1.05-1.65 0.003
VU 45 5.16 2.76-8.45  0.044
DM2 38 2.04 1.22-3.98  0.002
ERC 22 7.5 4.16-11.56 0.021
Ventilacién mecanica 11 5.76 2.45-765 0.034
Masculino 65 2.56 1.34-3.56  0.001
Edad>65 anos 53 2.45 1.45-4.45 0.0001

Se realizd regresion logistica para estimar riesgos individuales mediante la férmula de Bondad de

Hosmer Lomeshow

Todas las variables estimadas con p<0.005

Fuente de informacion: Instrumento de recoleccion de la informacion

Factores de riesgo para falla renal

Hartman —_—
Salino ——€——
Neumonia —_—
VU —_——
DM2 —_—
ERC —_—
Ventilacién mecanica —_—
Masculino —_——
Edad>65 afios —_——
0 1 2 8

Riesgo Relativo =

(
.
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Tabla 13: Balance acumulado en pacientes con Shock septico atendidos en el servicio
de Medicina Interna y Cuidados Intensivos del Hospital Aleman Nicaragiense en el
periodo Diciembre 2021- Octubre 2022

Balance Dia0 Dia Dia Dia Dia Dia

acumulado 1 4 5 6 7

Solucién 0 1300 1500 1800 1900 2140 2360 2470 2700 3100 3200
salina

Hartman 0 1900 2100 2240 2300 2510 2700 2900 3500 3800 4000

Promedio de Balance Acumulado
5000

4000
3000
2000

1000

Dia0 Dial Dia2 Dia3 Dia4 Dia5 Dia6 Dia7 Dia8 Dia9 Dia1l0
-1000

Solucidn salina = === Hartman

Fuente: Instrumento de recoleccion de la informacion.
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Tabla 14: Nivel de cloro sérico en pacientes con Shock séptico atendidos en el servicio
de Medicina Interna y Cuidados Intensivos del Hospital Alemén Nicaragtiense en el
periodo Diciembre 2021- Octubre 2022

Cloro

Sérico
Solucion 102 102 105 109 113 115 113 112 110 110 106
salina
Hartman 101 103 104 107 110 111 110 108 105 104 102

Nivel de cloro sérico p<0.001

120
115
110 =
105
100
95

90
Dia0O Dial Dia2 Dia3 Dia4 Dia5 Dia6 Dia7 Dia8 Dia9 Dial0

e So|ucion salina esssHartman

| Dias de estancia intrahospitalaria |

Fuente: Instrumento de recoleccion de la informacion
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Tabla 14: Nivel de Bicarbonato sérico en pacientes con Shock séptico atendidos en el
servicio de Medicina Interna y Cuidados Intensivos del Hospital Aleman Nicaragiiense
en el periodo Diciembre 2021- Octubre 2022

Bicarbonat

0 Sérico

Solucion 20 20 19 17 21 23 23 24 25 24 24
salina

Hartman 22 23 21 18 23 25 26 27 27 29 31

Nivel de Bicarbonato

35
30
25
20
15
10

Dia0 Dial Dia2 Dia3 Dia4 Dia5 Dia6 Dia7 Dia8 Dia9 Dial0

e So|ucion salina essswHartman

Z Nivel de Bicarnonato HCO3 Mmol/L

de pacientes: Hartman: 70
salino 58 Dias de estancia intrahospitalaria

Fuente: Instrumento de recoleccion de la informacion
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