UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE NICARAGUA
(UNAN-MANAGUA)

HOSPITAL ALEMAN NICARAGUENSE (HAN)

Tesis Monografica para Optar al Titulo de Especialista en Pediatria

Comportamiento clinico de la sepsis grave / shock séptico en pacientes
ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del Hospital
Aleman Nicaraguense, del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016.

Autora:
Dra. Maria Magdalena Manzanares Arévalo

Residente de Pediatria

Tutor:

Dra. Thelma Vanegas Garcia.

Pediatra Intensivista

Managua, Marzo del 2017



DEDICATORIA

A Dios por permitirme llegar a este momento tan especial en mi vida. Por los

triunfos y los momentos dificiles que me han ensefiado a valora cada dia mas.

A mis padres Manuel y Vicenta por su apoyo en mi carrera, por compartir este

logro por formar la persona que hoy soy, por su amor.

A mi esposo Gianny por ser mi apoyo incondicional por darme su amor asi como
Su paciencia, por ser mi amigo, mi complice por estar con nuestros hijos en los

momentos de mi ausencia.

A mi hija Giannya y mi hijo Gianny, por ser siempre mi inspiracion, motivacion y
orgullo en mi vida y por darme el tiempo para realizarme profesionalmente. Los

amo.

A mi tia Mayra que fue como mi segunda madre y siempre confi6 en mi y me
brindo su amor y apoyo hoy ya no estas fisicamente conmigo pero sé que desde
el cielo me estas viendo y compartes este triunfo. A su esposo mi tio Cano que me

brindo su apoyo y su amor como un padre.

A mis docente.



AGRADECIMIENTOS

Agradezco a Dios por haber permitido cumplir este suefo que hoy es realidad.

A mi familia y amigos que estuvieron a mi lado en los momentos mas dificiles

durante estos tres anos.

Al hospital Aleman Nicaragliense por haber sido mi segundo hogar y me permitio

formarme como especialista en sus salas.

A mis docentes que nos trasmitieron sus conocimientos cientifico y su

experiencia.

A mi tutora Dra. Thelma Venegas que ha sido mi maestra y me ha brindado su
apoyo incondicional para mi formacién y la realizacion de este trabajo. A Dra.

Magaly rugama por ser mi guia por sus consejo y apoyo gracias doctoras.

La dicha de la vida consiste en tener siempre algo que hacer, alguien a quien

amar y alguna cosa que esperar. (Thomas chalmers).



OPINION DEL TUTOR

La sepsis en el paciente pediatrico constituye una de las principales causas de
mortalidad a nivel mundial representando un gran agobio para los sistemas de

salud y la sociedad.

Sepsis es una enfermedad evolutiva que se origina en un proceso especifico y
localizado, con posterior evolucion hacia un cuadro sistémico con multiples
manifestaciones que puede progresar a schock séptico, disfunciones mdultiples de
organo prolongacion de las estancias intrahospitalaria uso de medidas de soporte
organico (didlisis, hemodialisis etc. ) de alto costo emocional y econdmico llegar a

provocar la muerte.

Si hubiera que nombra una enfermedad como la mas caracteristicas de las que se
atienden UCIP esa seria sepsis severa y schock séptico, la causa mas frecuente
de muerte asi como la enfermedad mas prevalente a nivel mundial y en nuestro
pais en este sentido la presente investigacién realizada por la Dra. Maria
Magdalena Manzanares Arévalo represente un aporte con alto grado de validez
ya que considero de importancia el conocer el comportamiento clinico de esta
patologia a tres afios de haber abierto la UCIP en nuestra unidad de salud en

para fortalecer el reconocimiento y el manejo temprano.

Dra. Thelma Vanegas Garcia.

Pediatra Intensivista



Resumen

La sepsis es una de las enfermedades mas importantes en la edad pediétrica, con
una incidencia y mortalidad elevadas. A pesar de esto, en nuestro pais la
informacion es limitada y respecto al comportamiento de las disfunciones

organicas es casi inexistentes.

El objetivo del presente estudio fue conocer el comportamiento clinico de la
sepsis grave / shock séptico en pacientes pediatricos ingresados a la Unidad de
Cuidados Intensivos Pediatrica, del Hospital Aleman Nicaragua, del 1 de enero al
31 de diciembre del 2016.

Se llevo a cabo un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo de corte
transversal. Se revisaron los expedientes clinicos de 87 casos de sepsis grave o
shock séptico, obteniéndose informacion sobre las caracteristicas de los pacientes
pediatricos, diagnostico de ingreso, comorbilidades, resultados de laboratorio
hematolégico e infecto légicos, resultados de hemocultivo e indicadores de

disfuncién organica.

En cuanto a la frecuencia de morbilidad o diagndstico de base el mas frecuente
fue neumonia con un 89.7%, seguido de sindrome diarreico agudo con un 20.7%.
En cuanto a la frecuencia de comorbilidades, la anemia fue la mas frecuente con
un 41.4%, seguido de desnutricion con un 29.9%. En cuanto a los gérmenes
aislados se obtuvo Burkholderia cepacie en el 11.5%, Klebsiella pneumoniae
5.7%, Candida albicans 3.4%, Enterobacter cloacae 3.4%, Pseudomonas
aeruginosa 2.3% y Candida SPP 1.1%. El tipo de disfunciébn organica mas
frecuente fue la disfuncion respiratoria con el 98.9% seguido de disfuncion
cardiovascular con un 54% vy la disfuncién renal con el 12.6%. El resto de

disfunciones se presentaron con frecuencias menores al 10%.

La epidemiologia de la disfuncion organica en pacientes con sepsis grave y shock
séptico en el Hospital Aleman es similar a lo reportado en la literatura

internacional, siendo las mas frecuentes la disfuncién respiratoria y cardiovascular.
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INTRODUCCION

La sepsis es un diagndstico relativamente frecuente en la edad pediatrica y es uno
de los principales motivos de ingreso a las unidades de cuidado intensivo
pediatrico (UCIP) en el mundo, con una importante morbimortalidad para los

pacientes y un elevado costo para la sociedad (1,2).

Segun la Organizacion Mundial de la Salud cada afio en el mundo mueren cerca
de 11 millones de niflos menores de cinco afios, principalmente debido a
enfermedades infecciosas como neumonia (19 %), diarrea (18 %), infecciones
graves neonatales (10 %) y malaria (8 %). La desnutricion esta presente como
causa subyacente hasta en el 60 % de estas muertes (7,8). Muchos de estos
pacientes fallecen en el area rural y en los suburbios urbanos, con indices muy
bajos de acceso a los centros de atencibn médica y dependientes de las

condiciones socioecondmicas y de salubridad de la region.

Para la mayoria de ellos el acceso a la UCIP es inexistente y su atencién queda
en manos de personal sin entrenamiento especializado y con recursos
inadecuados (9). Mueren entonces a causa de deshidratacion, hipoxemia y sepsis,
situaciones prevenibles y recuperables con un direccionamiento racional de los
recursos econdmicos a la suplencia de las necesidades basicas y a la atencion
primaria, tal y como se propone en la Atencion Integrada a las Enfermedades
Prevalentes de la Infancia (AIEPI) (10-13).

Una vez la enfermedad se establece y el paciente séptico logra acceder a un
servicio de atencibn médica, el prondstico vital lo determina el abordaje
terapéutico esquematico, acucioso y basado en el logro de metas, enfocado a la
normalizacion de las variables hemodinamicas generales, determinantes de la

perfusiéon de los 6rganos (14).

En los ultimos afos se ha profundizado y avanzado mucho en el entendimiento de

la sepsis; se han realizado consensos internacionales sobre la definicion (1), el




diagnéstico y el tratamiento (4, 14,15), se han descubierto cada vez mas
interacciones moleculares; desarrollado nuevas estrategias terapéuticas y descrito
fenotipos de susceptibilidad a la enfermedad (16). A pesar de todos estos
avances, la descripcion y el estudio de las caracteristicas epidemiolégicas de los

NiR0S con sepsis son pocos.




ANTECEDENTES

Estudios a nivel mundial

El principal estudio epidemioldgico de sepsis pediatrica es el de Watson, Carcillo y
colaboradores (17), quienes revisaron las bases de datos de los egresos en 1995
en 942 hospitales de siete estados de los Estados Unidos de Norte América
(EEUU), buscando aquellas que tuvieran diagndsticos relacionados con sepsis 0
disfuncién organica aguda, basados en los cddigos de la novena revision de la
Clasificacion Internacional de Enfermedades (CIE-9); encontraron una incidencia
anual ajustada por sexo y edad para sepsis de 0,56 por 1 000 nifios, con una
incidencia mayor para los menores de un afo (5,16 por 1 000) y una mucho mas
baja para los nifios entre 10 y 14 afios (0,2 por 1 000). En el analisis se incluyeron
neonatos (70 % de los menores de 1 afio), arrojando una incidencia de sepsis de
0,3 por 100 nacidos vivos. El 49 % del total de casos tuvo enfermedades
subyacentes (especialmente neuromusculares, cardiovasculares, respiratorias y
tumorales). También describieron una frecuencia 15 % mayor en varones (0,6 vs.
0,52 por 1 000), con una diferencia mas acentuada (20 %) en los menores de 1
afno (5,73 vs. 4,57 por 1 000). En cuanto a la mortalidad, de 9 675 nifios con
sepsis grave fallecieron 993 antes del alta (10,3 %), que ajustada por edad y por
sexo corresponde a una tasa anual de 5,8 por 100 000 nifios (dando cuenta del 7
% de todas las muertes pediatricas en 1 995 en los EEUU). Los varones menores
de un afio tuvieron una mortalidad mas alta (63,9 vs. 45,1 por 100 000) que las
mujeres y también fue mayor en los pacientes con comorbilidades frente a los que
no las tenian. El riesgo de muerte aumentaba progresivamente conforme
aumentaba el nimero de 6rganos en falla (7 % con un solo érgano vs. 53,1 % con
4 0 mas o6rganos). El 19,7 % de las defunciones ocurrieron en los 2 primeros dias
del ingreso. Las enfermedades mas letales fueron la endocarditis (mortalidad 21,1
%) y las infecciones del sistema nervioso central (SNC) (17,1 %). Los sitios de
origen de la infeccibn mas frecuentes fueron el respiratorio (37,2 %) y la

bacteriemia primaria (25 %). El germen que se aisl6 con mayor frecuencia fue el
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Staphylococcus sp (17,5 %) especialmente en los neonatos (25,7 % de todas las
infecciones neonatales), seguido por el Streptococcus sp y los hongos. Al
comparar estos resultados con los obtenidos para adultos en el mismo periodo de
tiempo y extraidos de la misma base de datos (18) se evidenci6 que la mortalidad
en adultos fue mayor (10 % vs. 38,4 % en >85 afios), con un incremento

progresivo en ellos a medida que aumentaba la edad.

Otro estudio representativo es el realizado en Canada por Proulx y colaboradores
(19), entre 1991 y 1992, de cohorte prospectivo en una UCIP en Montreal, el cual
mostro una frecuencia del 82 % para sindrome de respuesta inflamatoria sistémica
(SRIS), 23 % para sepsis, 16 % para sepsis grave y 2 % para choque séptico; al
menos un hemocultivo fue positivo en el 5 % de los pacientes. La mortalidad
global fue del 6 %, alcanzando el 36 % entre los pacientes con falla organica
multisistémica (FOMS) y 52 % en aquellos con choque séptico y FOMS. Stoll y
colaboradores (20) realizaron una revision de los certificados de defuncién, desde
1979 hastal994, obtenidos del National Center for Health Statistics (NCHS), para
identificar las muertes neonatales y en menores de un afo asociadas a sepsis con
base en la CIE-9. Los autores encontraron que la tasa de mortalidad neonatal por
sepsis diminuyé de 50,5/100 000 en el periodo 1979 - 1981 a 38/100 000 en el
periodo 1992-1994, y en los menores de un afio paso de 71,7/100 000 a 56,4/100
00los mismos periodos (disminucion del 25 % y el 21 %, respectivamente). El
riesgo de muerte asociado a sepsis neonatal fue mayor en los varones (RR= 1,3
IC 1,2-1,4) y en la raza negra (RR= 2,4 IC 2,2-2,5). La tasa de mortalidad en los

pretérminos fue 10 veces mayor que en los neonatos a término.

Entre 1995 y 1996 Goh y colaboradores (21) realizaron un estudio prospectivo en
una UCIP de Malasia, y encontraron 84 nifios entre 1 mes y 12 afios con FOMS,
siendo las disfunciones mas frecuentes la respiratoria (69 %), neurolégica (65 %),
cardiovascular (36 %) y hematologica (21 %). El 10,7 % cumplian criterios para
sepsis, el 23,8 % para sepsis grave y 17,9 % para choque séptico. La mortalidad
fue de 57 % frente a 0,5 % en los ingresos de ese mismo periodo sin FOMS, con

un incremento de la misma a medida que aumentaba el nUmero de Grganos en




falla (44 % para dos 6rganos, 62 % para tres y 92 % para cuatro o mas) y siendo
del 22,2 % para aquellos pacientes con sepsis, 65 % para aquellos con sepsis
grave y de 80 % para los que tenian choque séptico. Los hemocultivos fueron
positivos en el 30 % y en el 6 % hubo crecimiento de patégenos en otros cultivos

(SNC, liquido pleural, lavado broncoalveolar).

De 1998 a 1999 Kutko y colaboradores (22) realizaron un estudio retrospectivo en
una UCIP de New York con 96 pacientes, con edades comprendidas entre 1 mesy
21 afios, con diagnéstico de choque séptico (70,8% con enfermedades
oncologicas y 86,5% con algun tipo de comorbilidad). En el 47,9 % habia
neutropenia y 58,3 % tenia un catéter intravascular antes del desarrollo de la
sepsis. Se presentd FOMS en el 72,9 %. La mortalidad general fue del 13,5 %,
siendo mayor en aquellos pacientes que requirieron mas de un
inotropico/vasopresor frente a los que solo requirieron un medicamento (42,9 %
vs. 0 %) y en los que desarrollaron FOMS frente a los que no lo hicieron (18,6 %
vs. 0 %), al punto de que la FOMS estuvo presente en el 100% de las
defunciones. Los hemocultivos fueron positivos en el 50 % (27 % de ellos con

crecimiento polimicrobiano).

En el periodo de 1998 a 2003 Khilnani y colaboradores (23) realizaron un estudio
prospectivo con 1 722 ingresos consecutivos en nifios entre 1 mes y 16 afios en
una UCIP de Nueva Delhi, India, de los cuales el 17,3 % presentaron FOMS.
Tuvieron una estancia promedio en UCIP de 6,2 + 2,6 dias, con una mortalidad
promedio de 7,9 % (en aquellos con FOMS fue del 25,8 %, cerca de la mitad de
las muertes). Solo el 32,5 % de aquellos pacientes con FOMS tuvieron
hemocultivos positivos, siendo Acinetobacter, Pseudomonas y Klebsiella los
organismos mas frecuentes. Los sistemas mas frecuentemente alterados fueron el
cardiovascular (95,5 %), respiratorio (90 %), hematolégico (84 %), neuroldgico (54
%), renal (45,5 %) y hepatico (28 %). Ademas de la sepsis (39,7 %), se
encontraron otras causas desencadenantes de FOMS como malaria por P.

falciparum (24,5 %), sindrome de choque por dengue (14,1 %), falla hepatica




fulminante (7,6 %), postquirargicos cardiacos (4,9 %) e intoxicaciones graves (3,8
%).

Estudios en América Latina

En Latinoamérica, encontramos el estudio de Ribeiro y Moreira (24), en el cual se
describieron las caracteristicas de los pacientes admitidos entre 1993 y 1994 con
diagnéstico de sepsis en el Hospital Infantil Albert Sabin en el estado de Ceara en
Brasil. De 222 casos de sepsis registrados, el 56,1 % eran varones, 81,4 % eran
menores de un afio y 71,1 % tenian algun grado de malnutricion; los sintomas
predominantes al momento del diagndstico eran la diarrea y quejas respiratorias;
lamortalidad fue de 56,1 %. Los gérmenes mas comunmente asilados fueron
Staphylococcus aureus (24,8 %), Klebsiella pneumoniae (22,6 %), Pseudomonas

aeruginosa (15,2 %), Enterobacter sp (11,2 %) y Escherichia coli (7 %).

Saez-Llorens y colaboradores (25) realizaron un estudio retrospectivo en la UCIP
del Hospital del Nifio de Ciudad de Panamé entre 1981 y 1992 en pacientes entre
1 mes y 15 afios con diagnéstico de sepsis. De un total de 4 529 admisiones en
los 12 afos de estudio, 18 % tuvieron sepsis 0 choque séptico y de éstos el 26 %
tuvo comprobacion bacterioldégica de infeccion; 67 % fueron varones (relacion
varén: mujer 2:1), 57 % tuvieron algun grado de desnutricién cronica; la mortalidad
fue del 39 %, siendo mayor en los desnutridos (47,2 % vs. 28,5 % con un OR =
2,24 1C 1,65-3,05). El origen primario de la infeccion fue respiratorio (38 %),
gastrointestinal (9 %), postquirargico (9 %), meningeo (6 %), urinario (5 %) o
desconocido (24 %). Las infecciones fueron adquiridas en la comunidad en el 60
% y nosocomiales en el 40 %, con una mortalidad de 36,9 % en el primer caso y
de 42,5 % en el segundo. Se clasificaron con sepsis el 21 % (mortalidad 16 %),
sepsis grave 61 % (mortalidad 40 %) y choque séptico 18 % (mortalidad 62 %). La
frecuencia de aislamientos y mortalidad fueron: Staphylococcus aureus 31 %
(mortalidad 35 %), Neisseria meningitidis 19 % (mortalidad 73 %), Staphylococcus

coagulasa negativo 10 % (mortalidad 14 %), Haemophilus influenzae 9 %




(mortalidad 11 %), E. coli 9 % (mortalidad 37 %), Klebsiella sp 7 % (mortalidad 40
%), Pseudomonas aeruginosa 6 % (mortalidad 69 %), Enterobacter sp 5 %
(mortalidad 40 %) y Streptococcus pneumoniae 2 % (mortalidad 20 %). La
mortalidad fue mayor entre quienes recibieron terapia antibiotica empirica inicial

inapropiada para el germen aislado (52,9 % vs. 33,8 %).

Tantalean y colaboradores (26) realizaron un estudio en la UCIP del Instituto de
Salud del Nifio en Lima, Peru, entre 1996 y 1997, con un total de 276 admisiones;
de éstas 56,5 % tuvieron diagndstico de FOMS en algin momento de la estancia
en UCIP. La mortalidad global fue de 25,7 %, siendo de 41,6 % entre aquellos con
FOMS (91,5 % de los muertos tenian FOMS) y de 5 % en quienes no la tenian.
Los principales sistemas involucrados fueron el respiratorio (68,1 %), el
cardiovascular (51,4 %), el neuroldgico (26,8 %) y el hematologico (18,1 %). A
mayor numero de érganos alterados se encontré mayor mortalidad (29,4 % en dos
organos, 38,8 % en tres 6rganos, 84,2 % en cuatro 6érganos y 100 % en 5 0 mas
organos), siendo la disfuncién hepatica (OR = 7,33 IC 1,99-26,9) y la neuroldgica
(OR = 2,37 IC 1,93-4,56) las que se asociaron a mayor riesgo de mortalidad. En
los casos asociados a sepsis, la mortalidad aument6é en el mismo sentido de la
gravedad, siendo del 13,2 % en ausencia de SRIS, 20,6 % en presencia de SRIS,
del 21 % en sepsis, 56,6 % en sepsis grave y 66,7 % en choque séptico. La
mortalidad fue significativamente mayor en aquellos con FOMS asociada a sepsis
gue en FOMS sin sepsis (51,7 % vs. 28,9 %). La estancia hospitalaria fue mayor

en quienes presentaron FOMS frente a los que no (3,4 dias vs. 7 dias).

Carvalho y colaboradores (27) realizaron un estudio prospectivo, transversal y
observacional, en los nifios admitidos a la UCIP del Hospital de Clinicas de Porto
Alegre, Brasil, entre 1999 y 2000, con el fin de valorar la incidencia del sindrome
de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS) y su mortalidad. De las 447
admisiones, el 54 % fueron varones, con una edad media de 20 meses (1 mes a
17 afos) y el 36 % poseian algun tipo de comorbilidad. La prevalencia de SRIS fue
del 68 %, dos de cada tres de origen infeccioso (sepsis, sepsis grave, choque

séptico) y uno de cada tres no infeccioso. La mortalidad observada fue de 12 % en




los pacientes con SRIS y 5,8 % en aquellos sin SRIS, siendo mayor entre los
paciente con SRIS e infeccion que en aquellos con SRIS sin infeccion (14,9 % vs.
6,3 %) y con una estancia en UCIP mayor entre los primeros que en los segundos

(3 dias vs. 2 dias). Solo se identifico germen en el 26 % de los SRIS infecciosos.

Curiel y colaboradores (28) realizaron un estudio retrospectivo con 45 historias de
pacientes entre 1 mes y 12 afios con diagndstico de sepsis y aislamiento
bacteriol6gico, en el Hospital Universitario de Caracas en el periodo de 1991
a2001. Describen una incidencia de sepsis de 3,5 por 1 000 ingresos, una
prevalencia mayor en varones que en mujeres (1,15:1) y una frecuencia mayor en
los menores de un afo (77 %). El 42,2 % tenia algln grado de desnutricion. Las
principales manifestaciones al ingreso fueron la fiebre (78 %), alteraciones del
estado de consciencia (56,3 %) y sintomas gastrointestinales (53,1 %); y los focos
primarios de infeccion fueron gastrointestinal (48,8 %), respiratorio (15,5 %), SNC
(15,5 %), piel (11,1 %), urinario (6,6 %) y cardiovascular (2.2 %). Los gérmenes
mas frecuentemente aislados en los hemocultivos fueron Klebsiella pneumoniae
con 28,5 % y Haemophilus influenzae, Streptococcus, Staphilococcus aureus y
epidermidis con un 14,28 % para cada uno. El urocultivo fue positivo en el 11,1 %
siendo E. coli (23,3 %), Pseudomonas aeruginosa (13,3 %) y Klebsiella (13,3 %)
las aisladas con mayor frecuencia. El coprocultivo fue positivo en el 45,7 % de los

casos (E. coli y Klebsiella fueron las mas frecuentes).
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JUSTIFICACION

El tratamiento integral de todo paciente séptico debe partir de un claro
conocimiento de las caracteristicas clinicas propias de la regién, pasando por una
planeacion estratégica de las medidas terapéuticas y finalizando con la

instauracion logica y oportuna de éstas.

Desafortunadamente son pocos los estudios publicados dirigidos al conocimiento
del comportamiento de la enfermedad y en nuestro pais no contamos con estudios
gue mencionen las caracteristicas clinicas mas relevantes de los nifios con sepsis;
lo que entorpece los procesos de acercamiento terapéutico, necesarios para

impactar en forma positiva su evolucion.

Desconocemos pues la incidencia de la enfermedad en nuestra poblacion, no
sabemos cual es la forma de presentacién usual una vez llegan a las unidades de
cuidados intensivos pediatricas ni qué proporcion de los nifios que la padecen
mueren. No tenemos documentados la frecuencia con que se presentan los
distintos tipos de disfuncion organica que son asociados a la sepsis; y por otro
lado ignoramos cuales son los gérmenes que con mayor frecuencia se relacionan

con la sepsis en nuestro territorio.

Basados en lo anterior y con una clara conviccién de que todo proceso terapéutico
particular o colectivo, debe reposar en un juicioso analisis clinico previo, hemos

decidido llevar a cabo el presente estudio.

11



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢,Cual es el comportamiento clinico de la sepsis grave / el shock séptico en
pacientes pediatricos ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica,

del Hospital Aleman Nicaragliense, del 1 de enero al 31 de diciembre del 20167
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OBIJETIVOS

Objetivo general

Conocer el comportamiento clinico de la sepsis grave / shock séptico en pacientes
pediatricos ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del Hospital

Aleman Nicaraguense, del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016.

Objetivos especificos

1. Identificar las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes
pediatricos en estudio.

2. Establecer el diagndstico de base de los pacientes ingresados a UCI
pediatrica, incluidos en el estudio.

3. Conocer el comportamiento de los marcadores de laboratorio, asociados a
sepsis grave /shock séptico, en el grupo de estudio.

4. Determinar las disfunciones organicas presentes en los pacientes en
estudio.

5. Establecer la condicidon de egreso de los casos en estudio.
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MARCO TEORICO

Actualmente la sepsis se define como el sindrome de respuesta inflamatorio
sistémica secundario a una infeccion, con un aumento de un 8,7% anual, se trata
de una patologia antigua; pero sus criterios de definiciobn actuales se han
establecido en los ultimos afios a partir de la conferencia de consenso de 1991 y
presenta una elevada incidencia y mortalidad que van ambas en aumento por lo
gue supone una amenaza para la salud actual y futura de la poblaciéon que

requiere la adopcion de politicas sanitarias especificas.(2)

Autorizados en el tema consideran la elevada incidencia y un peor prondéstico a un
mayor nimero de pacientes afectados en edades extremas de la vida, aumento de
la resistencia a los antibi6ticos por parte de los microorganismos, procedimientos
invasivos que se realizan, la presencia de enfermedades subyacentes como:
Neoplasias, Cirrosis Hepatica, Insuficiencia Renal Crénica y SIDA; asi como la
gravedad de la propia sepsis, definida por el niumero de defunciones orgénicas o
la presencia de shock. La misma presenta mayor mortalidad que el infarto agudo

del miocardio y algunas neoplasias como el cancer de mama. (3,7)

Con estas premisas, en el afio 2002 se inicié la campafia Sobrevivir a la sepsis,
como un esfuerzo conjunto en el que participaron tres sociedades cientificas,
European Society of Intensive Care Medicine, InternationalSepsis Forum,Society
ofCritical Care Medicine; siendo su principal objetivo reducir la mortalidad por
sepsis grave en un 25% en los proximos cinco afos. Se ha puesto como fecha

para alcanzar dicho objetivo el afio 2009 y se desarrollara en tres fases: (4)

» Declaracion de Barcelona.



Desarrollo de las pautas de actuacién clinica sobre sepsis grave y
shock séptico.
Implantacién de las medidas terapéuticas efectivas en la practica

clinica.

Epidemiologia

52.1% causado por gérmenes Gram. positivos.
37.5% causado por gérmenes Gram. negativos.
4.7% causado por poli microbianos.

4.6% causado por hongos.

1.0% causado por bacterias anaerobias.

Los factores de riesgo mas importantes asociados a la sepsis en la edad

pediatrica son: (4)

La edad: fuera del periodo neonatal, los lactantes tienen un riesgo mas
elevado que los niflos mayores.

La disminucion de los mecanismos de defensa: los nifios con
inmunodeficiencias congeénitas 0 adquiridas (SIDA,
esplenectomizados, trasplantados, pacientes oncoldgicos) o con
malnutricion.

La realizacion de procedimientos y técnicas invasivas.

Etiologia

Los bacilos Gram negativos: fundamentalmente E. Coli, Klebsiella y Pseudomona

Aeruginosa y los cocos Gram positivos: Estafilococo y Estreptococo son los

microorganismos mas comunmente aislados en pacientes con sepsis severa y

shock séptico. Los hongos, fundamentalmente Candida, ocupan alrededor del 5%

de todos los casos de sepsis severa. La sepsis en el nifio puede ser producida por

bacterias, hongos, virus y rickettsias, aunque la etiologia méas frecuente es la

bacteriana. La misma varia segun la edad y su origen comunitario o nosocomial.

S ———  —  ———m—m
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(4-7). La etiologia de la sepsis de origen comunitario varia segun los paises. En
los dltimos afios la vacunacion sistematica contra el Haemophilus influenzae,
Meningococo y Neumococo ha hecho disminuir significativamente la incidencia de

infecciones graves por estos microorganismos en nifios. (8)

La sepsis meningocOcica es la sepsis mas grave en la edad pediatrica. Su
incidencia es de 1-3/100.000 en los paises industrializados. aeruginosa,
Enterobacter spp y Escherichia coli. (9)

Etiologia de la sepsis comunitaria en nifios

Edad - Microorganismos
= 1 a 3 meses Haemophilus Influenzae. Streptococcus Pneumoniae.Neisseria
meningitidis.
= Mas de 3 meses Neisseria meningitidis. Haemophilus Influenzae.
Streptococcus  Pneumoniae.  Escherichia  Coli.  Salmonella  spp.

Staphylococcus aureus.

La etiologia de la sepsis nosocomial depende de la localizacién inicial de la
infeccion, la manipulacién instrumental y la ecologia previa del paciente y de la

unidad de cuidados intensivos. (9)
Segun el foco primario de infeccion.

Etiologia de la sepsis nosocomial en nifios segun la puerta de entrada
R
Catéter ~ Staphylococcus ~ aureus, S.  Epidermidis,

Enterobacterias, Enterococos.

Liquidos Enterobacterias, Klebsiella, Serratia, Citrobacter,

administrados Pseudomonas, Staphylococcus epidermidis, Candida

spp,Staphylococcus aureus.

Nutricion Torulopsis glabrata. Otros (Malassezia furfur).
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parenteral

Respiratorio CocosGram - (P. aeruginosa, E. coli, Serratia sp, P.
mirabilis, K pneumoniae) Cocos Gram + [menos
frecuentes] (S. aureus, S. Pneumoniae).

Urinario E. coli. K. Pneumoniae, Enterobacter spp, P. mirabilis,
P. aeruginosa, Candida albicans.

Peritoneal Enterobacterias (Escherichia coli, Klebsiella spp,
Enterobacter spp).

Cutaneo S. aureus. S. gpo A, Pseudomonas spp, otros bacilos

Gram -

Clasificacion de la sepsis

Se considera nifio con sepsis todo aquel que a su ingreso cumpla los criterios de
sepsis del 2005, por Section on Critical Care of de American Academy of Pediatric,
SRIS, para variables fisioldgicas y de laboratorio segun edad
(la temperatura central debe ser tomada por via rectal oral, vesical o un sensor por
catéter). (3,9)

La presencia de al menos dos de los siguientes criterios, uno de los cuales debe

ser anormalidad de la temperatura o conteo de leucocitos:

= Temperatura central > 38.5 °C 0 < 36°C.

= Taquicardia, definida como frecuencia cardiaca >2 DS por encima de lo
normal para la edad, en ausencia de estimulos externos, medicamentos,
estimulos dolorosos o una persistente elevacion sin causa aparente en un
periodo superior 0.5 a cuatro horas en nifios < un afio.

= Bradicardia, definida como frecuencia cardiaca < 10 percentil para la edad,
en ausencia de estimulos vagales externos, drogas 3 blogueadoras,
cardiopatias congénitas o alguna persistente depresion sin causa aparente

por un periodo superior a las 0.5 horas.
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= Polipnea, dada como >2 DS por encima de la normal para la edad,
ventilacion mecénica por un proceso agudo no relacionado con enfermedad
neuromuscular subyacente o anestesia general.

= Conteo de leucocitos elevados o disminuidos para la edad (no relacionado
con leucopenia inducida por quimioterapia), o >10 % de neutrofilos

inmaduros.

INFECCION

Sospechada o comprobada (cultivos positivos, coloracién tisular (Gram), test de
reaccion de la cadena de polimerasa) o sindrome clinico asociado a una
alta probabilidad de infeccién. La evidencia de infeccion incluye hallazgos positivos

al examen fisico, de laboratorio o de imagen.

Ejemplo: leucocitos en fluidos corporales estériles, radiografia de térax compatible

con una neumonia, rash purpurico o petequial, parpura fulminante.

SEPSIS.

SRIS en presencia o como resultado de la infeccion sospechada o probada

SEPSIS SEVERA.
Sepsis mas uno de los siguientes: disfuncion cardiovascular o sindrome de

distress respiratorio agudo o dos o mas disfunciones de érganos.

SHOCK SEPTICO

Sepsis y disfuncion organica cardiovascular

DISFUNCION DE ORGANOS.
Disfuncion cardiovascular.
Tras la administracion de fluidos isotonicos = 40ml/Kg en 1h. Presion arterial < p5

para su edad o PAS < 2SD por debajo de normal para su edad.
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Necesidad de drogas vaso activas para mantener PA en rango normal
Inexplicable acidosis metabdlica: déficit de base <5 meg/L

Incremento del lactato arterial >2 veces por encima de lo normal.
Oliguria < 0,5 ml/kg/h

Llenado capilar > 5”

Gradiente de T° central-periférica > 3°C

Tension arterial 50% de FiO2 para Sat02>92%.

Disfuncidn respiratoria

Pa02/FiO2 < 300, sin cardiopatia cianotica o enfermedad pulmonar previas.
Necesidad de > 50% de FiO2 para SatO2 > 92%.

PaCO2 > 65 mmHg (o 20 mmHg sobre la PaCO2 basal).

Disfuncién neuroldgica.
Score de COMA de Glasgow =11 o cambio brusco con descenso de =3 puntos

desde un score basal anormal.

Disfuncién hematolégica.
Recuento plaquetario 2 seg (shock frio) o llene capilar rapido (shock caliente),
pulsos periféricos saltones (shock caliente) o bajo (shock frio), extremidades frias

y moteada (shock frio) o bajo ritmo diurético; < 1ml/kg/h.

Shock Refractario a Fluidos / Resistente a Dopamina:

Shock que persiste a pesar de > 60 ml/kg de resucitacion con fluidos en 1ra hora e
infusion de dopamina a 10 mcg/kg/min.

Shock Resistente a Catecolaminas:

Shock que persiste a pesar del uso de catecolaminas. Epinefrina o Nor-epinefrina.
Shock Refractario:

Shock que persiste a pesar del uso (con objetivos dirigidos) de agentes

inotrépicos, vasopresores, vasodilatadores y mantenimiento de
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la homeostasis metabdlica (glucosay calcio) y hormonal (hormonas tiroideas e

hidrocortisona).

Diagnéstico.

El diagndstico precoz de la sepsis es fundamental, ya que cada hora en que el
nifio permanece en shock séptico aumenta al doble la mortalidad, la rapidez del
tratamiento es lo Unico que ha logrado disminuir de forma significativa su
morbilidad y letalidad. Sin embargo, no existe ninguna prueba diagnostica
complementaria especifica, por lo que la sospecha debe estar fundamentada en la
clinica. (19)

Las pruebas complementarias mas utilizadas en el diagndstico de la sepsis son:

l. Hemograma (Segun el consenso del afio 2005 los valores de los leucocitos
varian en las diferentes edades en la sepsis, considerdndose patoldgicos

los siguientes). (3)
Grupo de edad Valor anormal de los leucocitos

0-1 semana +34

1 sem-1mes +19,5 6 -5

1 mes-lafio +17,56 -5

2 anos-5 afios +15,5 0 -6

6 afos-12 afios +13,5 0 -4,5

13 aflosomas + 11 6 -4,5

Leucocitosis: es un signo muy poco sensible y especifico ya que
muchos procesos infecciosos en la infancia causan leucocitosis y las sepsis mas
fulminantes presentan leucopenia, que es signo de mal prondstico. La presencia
de granulaciones toxicas en los leucocitos orienta a infeccion bacteriana.
Plaguetas: la trombocitopenia es un signo poco sensible y especifico, pero sirve
como indicador de gravedad de la sepsis.

[I.Estudio de coagulacion
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Se altera de forma precoz, fundamentalmente en la sepsis meningocadcica,
desarrollandose una coagulacién intravascular diseminada, que es un marcador
de mal prondstico. Los tiempos de protrombina y parcial de tromboplastina
activado se alargan, el fibrin6geno puede estar inicialmente normal o aumentado,
pero en los casos terminales disminuye y se produce un aumento de

los productos de degradacion del fibrinbgeno y del dimero D.

Gasometria

En los nifios con shock séptico se produce una acidosis, inicialmente metabdlica,
con aumento del lactato secundario a mala perfusion tisular y posteriormente mixta
ya que se afade hipo ventilacion. La acidosis y el exceso de bases
son indicadores de mal prondstico en el nifio, fundamentalmente en la sepsis

meningocaocica.

lll.Lactato y cociente lactato/piruvato

El lactato sérico es un marcador sensible, pero poco especifico de hipoperfusion
tisular. Los niveles de lactato aumentan en los nifios con shock de cualquier
etiologia, en la hipoxia, hiperglucemia y administracion de adrenalina. A pesar de
ello, es un buen marcador prondstico en los pacientes con shock séptico y su

evolucion ayuda a valorar la respuesta al tratamiento. (20,21)

Il. Pruebas de localizacion de la infeccion

Segun el origen de la infeccion se deben realizar puncion lumbar, radiografia de

térax, ecografia abdominal, etc.

Patogenia

En las Ultimas décadas, investigaciones realizadas sobre la patogénesis de la
sepsis han demostrado que este sindrome es el resultado de una inflamacion

exagerada, como respuesta del organismo a una infeccién severa; provocando la
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activacion masiva de la cascada inflamatoria y contribuyendo a una elevada
morbilidad y mortalidad. Los pacientes con sepsis, presentan un estado anti-
inflamatorio caracterizado por elevadas concentraciones de citoquinas anti-
inflamatorias e inhibidores y son portadores de una hipo-reactividad donde las
células inmunocompetentes son incapaces de liberar mediadores inflamatorios en

respuesta al insulto con antigenos bacterianos. (25,21)

La patogenia del shock séptico radica en la activacion de distintos sistemas por el
propio germen, sus endotoxinas (el lipopolisacarido de la pared de bacterias Gram
negativas) o exotoxinas (Staphylococcus aureus). Preferentemente es la
activacion del SRIS y la produccion inicialmente beneficiosa y luego incontrolada
de citocinas proinflamatorias, como la interleucina-1 (IL-1), interleucina-6 (IL-6) y el
Factor de Necrosis Tumoral-alfa (TNF-alfa) que directamente o a través de otros
mediadores ocasionan vasodilatacion, aumento de la permeabilidad capilar y

lesion endotelial. (22)

La respuesta individual a la infeccion esta determinada por muchos factores, que
incluyen la virulencia del microorganismo, la localizacion de la infeccion y las
condiciones del paciente como la edad, las enfermedades asociadas y el

polimorfismo genético. (23)

Un aspecto importante que ha permitido la compresién del sindrome séptico es la
denominada "susceptibilidad genética a la infeccién", hoy se conoce la existencia
de factores genéticos que juegan un papel preponderante en la adquisicion y

muerte por sepsis. (24)

La sepsis y el shock séptico son el resultado de la evolucion de una infeccion y un
sindrome de respuesta inflamatoria sistémica en un organismo incapaz de
neutralizar el proceso inflamatorio. Se producen cuando el agente infeccioso y sus
toxinas producen una descompensacién cardiovascular caracterizada por un
shock distributivo con hipotensién, disminucion de las resistencias vasculares

sistémicas y gasto cardiaco elevado con la consiguiente alteracion del
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metabolismo y muerte celular a nivel de diversos 6rganos que lleva a la muerte o

al sindrome de disfuncion multiorganico. (26)

En mas del 90% de los pacientes tratados agresivamente con fluido terapia hasta
asegurar la ausencia de hipovolemia, el gasto cardiaco es normal o elevado. A
pesar de ello diversos estudios clinicos y experimentales han demostrado que en
la sepsis existe tanto una disfuncion sistolica ventricular, que se manifiesta por una
fraccion de eyeccion disminuida, como una disfuncion diastolica anormal, con un
aumento de los volumenes tele sistélica y tele diastolica; este patrén caracteristico

aparece en las primeras 24 horas del comienzo de la sepsis. (22, 28)

El volumen intravascular esta reducido en los pacientes sépticos y es la causa
principal de su inestabilidad hemodinamica, en los enfermos que no han recibido
una carga de liquidos apropiada, el shock séptico puede presentarse como un

estado hipo dinamico con gasto cardiaco disminuido. (29)

Existe un aumento de la permeabilidad capilar que favorece la fuga de liquido
hacia el tercer espacio, también hay una alteracién de la permeabilidad de la
membrana celular al sodio que favorece el flujo hacia el espacio intracelular,

probablemente mediada por el TNF alfa. (30)

Existen tres mecanismos que producen vasodilataciébn y resistencia a los
vasopresores.
1. La activacion de los canales de potasio sensibles al ATP en la membrana
plasmatica de las células musculares vasculares.
2. La activacion de la forma inducible de la sintetasa del 6xido nitrico.
3. La deficiencia de vasopresina.
4. La sepsis es un estado hipercatabdlico en el que hay un aumento
del transporte de glucosa hacia la célula, con aumento de la glucdlisis, la

gluconeogénesis y la glucogendlisis. (31)

La reduccion del flujo de la mucosa ileal y gastrica es un hallazgo constante en la

sepsis. El intestino es muy sensible a la disminucion de la perfusion tisular. Ciertos
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estudios han vinculado este fenbmeno con la disfuncion organica progresiva,

causada por la translocacion bacteriana. (32)

Tratamiento

A pesar de los avances terapéuticos, la mortalidad del shock séptico sigue siendo
elevada. Una recomendacién muy acertada del panel de expertos en el afio 2003,
es la implementacion de los términos: predisposicion, insulto infeccioso, respuesta

y disfuncion de 6rganos conocido por sus siglas como "PIRO. (33,34)

La actitud ante la sospecha de situacion de shock, debe ser la de una urgencia. El
objetivo prioritario es restituir la volemia y garantizar una ventilacion y oxigenacion
con soporte vital avanzado pediatrico sin ignorar el tratamiento del agente
etiologico y las posibilidades de intervencion sobre la respuesta inflamatoria del
huésped. (34)

El shock séptico requiere una reposicion de volumen rapida y vigorosa.. (35)

La inmadurez, mayor a menor edad, supone menor reserva funcional por lo que se
debe esperar un fracaso organico precoz. La rapidez y contundencia de la
intervencion terapéutica es determinante en la evolucion y prondstico. Se ha
comprobado que cada hora de demora en la instauracion de medidas de
reanimacion incrementa la mortalidad un 50%. La guia de Soporte Vital Avanzado
Pediatrico de la Academia Americana para el tratamiento del shock séptico mejora

la supervivencia entre un 8% y un 38%. (35)

El manejo adecuado de nifios con nifios con shock séptico, se realiza en tres

secciones: (36)
1. Resucitacion rapida y precoz.
2. Soporte de érganos.

3. Terapia potencialmente curativa. (Antibi6ticos)
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La resucitacion del paciente con sepsis grave que presenta shock séptico,
hipotensidn o hipoperfusion es una emergencia a corregir en un plazo corto y bien
definido. Se debe iniciar la expansion de volumen con bolos de fluidos cristaloides
o coloides a razon de 20 ml/Kg cada 5 minutos, pudiendo llegar hasta 60ml/Kg en
los primeros 15 minutos y hasta 200ml/Kg en la primera hora, evaluando
detalladamente la frecuencia cardiaca, la existencia de ritmo de galope,
crepitantes y hepatomegalia; empleandose cristales o coloides para iniciar la
reanimacion vascular. (17, 34, 35,36).Debe iniciarse de inmediato aunque el
enfermo no esté ingresado en UCIP y completarse en las primeras seis horas de
iniciado el diagndstico con el objetivo de lograr: (17, 22,36)

1. Una presion venosa central entre (5-8 mmHg o 8-12 cmHO02) (de 12-15
mmHg en pacientes con ventilacion mecanica o con aumento de la presion
intraabdominal).

2. Una presion arterial media superior a 65 mmHg.

3. Diuresis (>) de 1ml/kg/h

4, Saturacién venosa central superior (SVp02) superior al 90%.

Cuando la administracion de liquidos no consigue restaurar la presion arterial, ni la
perfusidén de los 6rganos, deben emplearse agentes vaso activos que pueden ser
necesarios transitoriamente durante la administracion de volumen y desde la
primera hora de reanimacion del shock, teniendo en cuenta el uso de la epinefrina

para el shock frio y la norepinefrina para el shock caliente. (37)

Los pacientes deben tratarse en una unidad de cuidados intensivos teniendo en
cuenta la resucitacion inicial, el tratamiento de la infeccion, de la sepsis y de
soporte. No hay pruebas de la superioridad de cristaloides o coloides, lo
importante es el ritmo de infusion y la dosis adecuada; deben tener monitorizado
el electrocardiograma de forma continua, asi como la oximetria y la diuresis. De
manera intermitente, pero frecuente deben realizarse pruebas de
laboratorio: gases arteriales, ionograma, hemograma, coagulo grama y lactato.
(38)
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Nuevas definiciones sobre sepsis (SEPSIS 3)

Un grupo de trabajo de especialistas en sepsis fue convocado por la Society of
Critical Care Medicine y la European Society of Intensive Care Medicine, a fin de

evaluar y actualizar las definiciones de sepsis y shock séptico.

El grupo recomenddé que la sepsis se debe definir como una disfuncién
organica potencialmente mortal causada por una respuesta desregulada del

huésped a la infeccion.

La disfuncion organica se puede representar por el aumento de dos puntos 0 mas
en la puntuacion (SOFA), que se asocia con una mortalidad intrahospitalaria
mayor del 10%. El shock séptico se debe definir como un subgrupo de sepsis en el
que profundas alteraciones circulatorias, celulares y metabdlicas se asocian con
mayor riesgo de mortalidad que la sepsis sola. Los pacientes con shock séptico
necesitan vasopresores para mantener una presion arterial media de 65 mm Hg o
méas y cifras de lactato mayores de 2 mmol/l (>18mg/dl) en ausencia de

hipovolemia.

La sepsis complicada por disfuncidn organica era la sepsis grave, que podia
progresar a shock séptico, definido como “hipotensién inducida por sepsis que

persiste a pesar de la reanimacion adecuada con liquidos.”

Un grupo de trabajo reunido en 2001, reconociendo las limitaciones de estas
definiciones, amplio el listado de criterios diagndsticos. Las definiciones de sepsis,
shock séptico y disfuncion organica no han cambiado desde hace méas de dos

décadas.
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El proceso de crear nuevas definiciones

La European Society of Intensive Care Medicine y the Society of Critical Care
Medicine convocaron a un grupo de trabajo de 19 especialistas en patobiologia,
estudios clinicos y epidemiologia de la sepsis. Las definiciones y los criterios
clinicos se generaron entre enero de 2014 y enero de 2015 a través de reuniones,

procesos Delphi, andlisis de bases de datos y votaciones.

El proceso de consenso se baso6 sobre los conocimientos actuales de los cambios
inducidos por la sepsis en la funcion organica, la morfologia, la biologia celular, la
bioquimica, la inmunologia y la circulacion (en conjunto denominados
patobiologia). Se acord6 sobre definiciones actualizadas y sobre los criterios a ser

puestos a prueba en la clinica (validez del contenido).

Una vez compiladas, las recomendaciones del grupo de trabajo, junto con la
evidencia que las apoyaba, se enviaron a las principales sociedades
internacionales y otras instituciones pertinentes para su revision externa por

expertos y su aprobacion.

Temas estudiados por el grupo de trabajo

El grupo de trabajo intento diferenciar la sepsis de la infeccion sin complicaciones
y de actualizar las definiciones de sepsis y de shock séptico segun los nuevos

conocimientos de pato biologia.

El grupo reconocio que la sepsis es un sindrome hasta ahora sin una prueba
diagnéstica estandar con un criterio validado. Determind asimismo la importante
necesidad de caracteristicas que se puedan identificar y medir en cada paciente e
intentdé proporcionar estos criterios para ofrecer uniformidad. Ademéas estos
criterios deberian estar disponibles para que los médicos en ambitos extra
hospitalarios, en el servicio de urgencias y las salas del hospital puedan identificar

mejor a los pacientes con presunta infeccion. El diagnostico temprano es
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especialmente importante porque el tratamiento rapido de los pacientes sépticos

puede mejorar los resultados.

Definiciones variables

Sepsis

El grupo de tareas consider6 poco util el empleo actual de 2 o mas criterios SRIS
para identificar la sepsis, ya que no necesariamente indican una respuesta
desregulada, potencialmente mortal. Estos criterios estan presentes en muchos
pacientes hospitalizados, incluidos aquellos que nunca sufren infeccién ni mala

evolucion (poca validez discriminante).

La validez discriminante y la validez convergente constituyen las dos esferas de la

validez del constructo; los criterios SRIS no son Utiles para ninguna de las dos.

Disfuncién o insuficiencia organica

La puntuacién mas empleada para medir la gravedad de la disfuncion organica es
la Sequential Organ Failure Assessment (SOFA). Cuanto mayor la puntuacion
SOFA, mayor seréa la probabilidad de mortalidad. Se califica la alteracion de cada
sistema organico, pero también son necesarias Vvariables de examenes

complementarios, como la PaO2, la cifra de plaguetas, la creatinina y la bilirrubina

Shock Séptico

Multiples definiciones de shock séptico estan en uso. Una revision sistematica
destaca la significativa heterogeneidad en los informes sobre la mortalidad,
producida por las diferencias en las variables clinicas elegidas (distintos puntos de
corte para la presion arterial + diversos niveles de hiperlactatemia £ empleo de

vasopresores * nueva disfuncion organica * definicion del volumen y los objetivos
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de la reanimacion con liquidos), la fuente de los datos y los métodos de

codificacion.

Definicion de sepsis

La sepsis es una disfuncién organica potencialmente mortal causada por una

respuesta desregulada del huésped a la infeccién.

Esta nueva definicion destaca la primicia de la respuesta no homeostéatica del
huésped a la infeccidn, la posible letalidad que excede considerablemente la de

una infeccion comun y la necesidad de un diagndstico precoz.
Criterios clinicos para identificar a los pacientes con sepsis

El grupo de trabajo reconocié que ninguna medicion clinica actual refleja el
concepto de una respuesta desregulada del huésped, pero muchos datos del
examen fisico y de los andlisis habituales indican inflamacion o disfuncién
organica. Por lo tanto evalué qué criterios médicos identificaban mejor a los
pacientes infectados con mas probabilidades de sufrir sepsis. Este objetivo se
logré investigando a grandes grupos de pacientes hospitalizados con presunta
infeccion para evaluar si habia acuerdo entre las puntuaciones de inflamacion
(SRIS) o la disfuncion organica (por ejemplo, SOFA, Logistic Organ Dysfunction
System) (validez del constructo) y definiendo su relacion con los resultados

ulteriores (validez pronostica).

Se estudiaron las historias clinicas electrénicas de 1,3 millones de personas en 12
hospitales de Pennsylvania, EEUU. De estos, 148 907 pacientes sufrian presunta
infeccion, que eran aquellos en los que se obtuvieron cultivos y que recibieron

antibioéticos.

En los pacientes de Pennsylvania con presunta infeccion, la discriminacion para la
mortalidad intrahospitalaria con SOFA y el Logistic Organ Dysfunction System fue
superior a la de aquella con el SRIS. La validez prondstica de un cambio en la

puntuacion SOFA de 2 o mayor fue similar. Para los pacientes fuera de la UCIl y
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con presunta infeccién, la discriminacion de la mortalidad intrahospitalaria con

SOFA o el cambio en la puntuacién SOFA fue similar al del SRIS.

Debido a que SOFA es méas conocido y mas sencillo que el Logistic Organ
Dysfunction System, el grupo de trabajo recomienda emplear un cambio en la
puntuacion SOFA inicial de 2 puntos o mas para representar la disfuncion
organica. La puntuacién SOFA inicial se presume que es cero a menos que se
sepa que el paciente sufre disfuncién organica (aguda o crénica) antes del inicio

de la infeccion.

Los pacientes con puntuacion SOFA de 2 o mas tuvieron un riesgo de mortalidad
de aproximadamente el 10% en una poblacién hospitalaria general con presunta
infeccién. Segun el nivel inicial de riesgo de cada paciente, una puntuacion SOFA
de 2 o mayor identific6 un aumento de 2 a 25 veces del riesgo de muerte en

relacion con pacientes con puntuacion SOFA menor de 2.

La puntuacion SOFA no se debe emplear como herramienta terapéutica, sino
como medio para caracterizar clinicamente al paciente séptico. Varios
biomarcadores nuevos pueden identificar la disfuncion renal y hepética o la
coagulopatia antes que los elementos empleados en SOFA, pero aun necesitan

mayor validacién.

Pesquisa de los pacientes con probable sepsis

Un modelo clinico desarrollado con regresion logistica multifactorial identifico que
2 de 3 variables clinicas—Escala de coma de Glasgow de 13 o menos, presion
sistélica de 100 mm Hg o menos y frecuencia respiratoria de 22/min o0 mayor—

tuvo validez pronostica similar a la de toda la puntuacion SOFA fuera de la UCI.

Esta nueva determinacion, llamada qSOFA, proporciona criterios sencillos de
medir para identificar a los pacientes adultos con presunta infecciébn que
probablemente tendran mal evolucion (Cuadro 2). Debido a que la validez

pronostica no cambio, el grupo de trabajo hizo hincapié en la alteracion del estado
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mental, porque representa toda puntuacion de la Escala de coma de Glasgow

menor de 15 y reduce la carga de mediciones.

Cuadro 2. Criterios qSOFA

Frecuencia respiratoria 222/min
Alteracion del estado mental

Presion sistolica < 100 mm Hg

La gSOFA es menos sélida que la puntuacion SOFA de 2 o mayor en la UCI, no
requiere pruebas de laboratorio y se puede evaluar rapidamente. El grupo de
trabajo sugiere emplear los criterios de qSOFA para motivar a los médicos a
investigar mas a fondo la disfuncién organica, a iniciar o aumentar el tratamiento y
a considerar derivar a la UCI o aumentar la frecuencia de los controles. El grupo
considera que los criterios gSOFA positivos deben también hacer pensar en la

posible infeccion en pacientes sin diagndstico de infeccion.

Definicion de shock séptico

El shock séptico se define como una subcategoria de la sepsis en la que las
alteraciones circulatorias y del metabolismo celular son lo suficientemente

profundas como para aumentar considerablemente la mortalidad

Criterios clinicos para identificar el shock séptico
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Primero se efectud una revision sistematica que evalué como hacer operativas las
definiciones actuales. Esto sirvié de apoyo a un proceso Delphi para determinar la

definicién actualizada y los criterios clinicos de shock séptico.

La primera base de datos consultada fue el registro multicéntrico internacional de
la Surviving Sepsis Campaign, con 28150 pacientes infectados con por lo menos 2
criterios SRIS y por lo menos un criterio de disfuncién organica. Se identificaron
18840 pacientes con tratamiento vasopresor, hipotension (presion arterial media
<65 mm Hg, o aumento del acido lactico (>2 mmol/ [18 mg/dl]) tras la reanimacién

con liquidos.

Los pacientes con hipotension resistente a los liquidos que necesitaron
vasopresores y con aumento del acido lactico fueron el grupo de referencia para
comparar las diferencias entre los grupos en los cocientes de probabilidades (OR

por las siglas del inglés) ajustados segun el riesgo para mortalidad.

La mortalidad intrahospitalaria ajustada segun el riesgo fue significativamente
mayor (P < 0,001 en relacién con el grupo de referencia) en los pacientes con
hipotension resistente a los liquidos que necesito vasopresores y con aumento del
lactato (42,3% y 49,7% a umbrales para el acido lactico > 2 mmol/l [18 mg/dl] o >4
mmol/l [36 mg/dl], respectivamente) en relacion con el aumento del acido lactico
solo (25,7% and 29,9% de mortalidad para aquellos con lactato >2 mmol/l [18
mg/d] y >4 mmol/l [36 mg/dl], respectivamente) o con hipotension resistente que

exigié vasopresores, pero con lactato de 2 mmol/l (18mg/dl) o menos (30,1%).

El grupo reconocio que el acido lactico no se puede medir en todos los hospitales,
pero no obstante esto, los criterios clinicos para el shock séptico se crearon con

hipotension y aumento del &cido lactico porque la asociacion de ambos abarca
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tanto la disfuncién celular como el compromiso cardiovascular y se asocia con una

mortalidad ajustada para el riesgo significativamente mayor.

Recomendaciones para la Clasificacién Internacional de Enfermedades (CIE) de la
OMS y para definiciones para el publico
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enfermedades

Recomendaciones actuales y
terminologia

Consensos de1991 y 2001
sobre terminologia
Definicion de 2015

Criterios clinicos 2015

Codigos CIE recomendados
CIES
CIE10

Marco para implementar la
codificacion y la

investigacion

Sepsis

Sepsis grave. Hipoperfusion
inducida por sepsis

La sepsis es una disfuncidn
multiorganica potencialmente
mortal causada por una
respuesta anormal del huésped
a la infeccidn.

Infeccién presunta o
comprobada y aumento agudo
de = 2 puntos SOFA
(representa disfuncion

organica).

995,92
RE5,20

Cuadro 3. Terminologia y codificacion en la Clasificacion Internacional de

Shock Séptico

Shock séptico.

El shock séptico es un
subgrupo de la sepsis en el
cual las alteraciones
circulatorias, celulares y
metabdlicas subyacentes son
lo suficientemente graves
come para aumentar la
mortalidad.

Tratamiento para la sepsis y
vasopresores para aumentar la
presion arterial media a = 65
mm Hg y el lactato a = 2 mmol/l
(18 mg/dl) a pesar de la
reanimacion con liguidos

adecuada.

755,52
RE5,21

*Investigar la infeccion
sospechosa mediante cultivos
seriados de sangre y
antibiéticos durante un periodo
especifico. Durante los
periodos especificos: identificar
la sepsis empleando criterios
clinicos para disfuncion
multiorganica. Determinar el
criterio de shock, utilizando
vasopresores PAM < 65 mm

Hg y lactato = 18 mg/dl

*Este comentario es valido también para la columna de sepsis. Debido a la

importancia de aplicar los codigos diagndsticos con exactitud, el cuadro 3 detalla
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como los nuevos criterios clinicos para la sepsis y el shock séptico se relacionan
con los cddigos CIE-9-CM y CIE-10. El grupo de trabajo también aprobd la
definicion lega publicada recientemente que sefiala que “la sepsis es una
enfermedad potencialmente mortal que surge cuando la respuesta del cuerpo a la

infeccion lesiona sus propios tejidos”.

Para transmitir la importancia de la sepsis a la poblacién en general, el grupo hace
hincapié en que la sepsis puede causar la muerte, especialmente si no se la
reconoce precozmente y no se la trata con rapidez. A pesar de los adelantos

médicos, la sepsis sigue siendo la principal causa de muerte por infeccion.

Controversias y limitaciones

Definir la sepsis y el shock séptico entrafia desafios inherentes. Sepsis es un
término amplio que se aplica a un proceso sobre el que los conocimientos aun son
incompletos. La nueva definicién de la sepsis refleja una visién actualizada sobre
la patobiologia, en especial sobre lo que distingue la sepsis de una infeccion sin
complicaciones. El grupo también ofrece criterios clinicos de medicion facil que
captan la esencia de la sepsis, pero sin embargo se pueden explicar y registrar

objetivamente.

Ni gSOFA ni SOFA son por si solas una definicion de sepsis. Es esencial, sin
embargo, que no poder cumplir con 2 0 mas criterios qSOFA o SOFA no hagan
postergar la investigacion o el tratamiento de la infeccion. qSOFA se puede
efectuar rapidamente a la cabecera del paciente sin necesidad de analisis de
sangre y se espera que facilite la rapida identificacibon de una infeccién
potencialmente mortal. Si no se efectuaron aun analisis, esta puntuacion puede

impulsar su realizaciéon para identificar la disfuncién organica.

Existe controversia sobre el empleo de las cifras de lactato para identificar la
sepsis en el paciente infectado. Las cifras de lactato son un indicador sensible, si

bien inespecifico, de estrés celular o metabdlico mas que de “shock.” Sin
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embargo, la asociacion de hiperlactatemia con hipotension resistente a los liquidos
es caracteristica de un grupo con mortalidad especialmente alta y ofrece asi un
identificador mas soélido del concepto fisioldgico y epidemioldgico del shock séptico
que cualquiera de los dos criterios por separado. La identificacion del shock
séptico como una entidad diferente tiene mas importancia epidemiolégica que

clinica.

Cuando no se dispone de la medicién del lactato, puede ser necesario emplear la
hipotension y otros criterios compatibles con hipoperfusion tisular para el

diagnostico de shock séptico (por ejemplo el retraso del llenado capilar).

El grupo de trabajo se centr6 sobre los pacientes adultos, pero reconoce la
necesidad de crear definiciones actualizadas similares para las poblaciones
pediatricas y de emplear criterios clinicos que tengan en cuenta la variacion

dependiente de la edad en las respuestas fisiopatoldgicas.

Este enfoque tiene consecuencias epidemiologicas e investigativas importantes.
Los criterios propuestos deben ayudar a la clasificacion diagndstica una vez

finalizados la evaluacion inicial y el tratamiento inmediato.

Hay posibilidad de conflicto con los sistemas de puntuacion de disfuncion organica
y las investigaciones en marcha. Muchas de estas puntuaciones se crearon por
consenso, mientras que un aspecto importante de este trabajo es la interrogacion

de los datos, si bien retrospectivamente, de grandes poblaciones de pacientes.

Los cambios en la codificacion de la CIE pueden llevar varios afios, por eso las
recomendaciones del cuadro 2 demuestran como aplicar entretanto las nuevas

definiciones con el sistema de la CIE actual.

El debate y la discusiobn que este trabajo inevitablemente generard son
bienvenidos. Los aspectos de las nuevas definiciones dependen de la opinion de
los especialistas; los mayores conocimientos sobre la biologia de la sepsis, los
nuevos enfoques diagndsticos y el aumento de la obtencién de datos alimentaran

su revaluacion y revision continuas.
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DISENO METODOLOGICO

Tipo de estudio

Este estudio se caracteriza por ser observacional, descriptivo, retrospectivo, de

corte transversal

Area y periodo de estudio

El estudio se llevara a cabo en la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica del
Hospital Aleman Nicaragiense. Se estudiaran los casos atendidos entre el 1 de
enero al 31 de diciembre del 2016.

Universo

La poblaciébn de estudio corresponde a todos los pacientes pediatricos que
ingresaron a la unidad de cuidados intensivos pediatricas del Hospital Aleman
Nicaraglense con el diagnoéstico de sepsis grave o shock séptico, durante el
periodo de estudio que cumpliesen los criterios de seleccidén. Segun estadisticas
del hospital durante el periodo de estudio se ingresaron 110 pacientes en total,

gue corresponde al universo del estudio

Muestra

Se estimo el tamafio de la muestra para dar respuesta a los objetivos del estudio a
través del programa Power and Sample Size Calculator 2.0, aplicando la

siguiente formula:
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N-Z*-p-(1-p)
(N—1)-e2+Z2-p-(1-p)

n=

En el siguiente cuadro se detallan los parametros introducidos en la formula y el

resultado de céalculo muestra:

Total de la poblacion (N) 110
Nivel de confianza o seguridad (1-a) 95%
Precision (d) 5%
Proporcién (valor aproximado del parametro que queremos medir) 50%
TAMANO MUESTRAL (n) 87

La aplicacion de la formula arrojo que se necesitaba estudiar a 87 pacientes. A
este numero se le aplico un 5% de ajuste por probables pérdidas, por lo que se

planificé revisar un total de 92 expedientes.

Procedimiento de seleccion (muestreo)

El tipo de muestreo que se utilizo fue aleatorio simple. En primer lugar se elaboro
un listado del numero de expedientes de un total de 110 casos identificados.
Posteriormente se asignd un Unico nimero o codigo a cada expediente y se
introdujo dicho cddigo en una base de datos de SPSS, y se aplicé un comando de
seleccion aleatoria de 92 casos a partir de los 110 casos que fueron introducidos

en la base.

Criterios de seleccidn

Criterios de inclusidon

- Paciente < 15 afios y > 28 dias de nacido.
- Con diagndéstico de sepsis grave o shock séptico

- Ingresado en el periodo de estudio.
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Criterios de exclusion

- Expediente no disponible
- Expediente no cuenta con la informacién suficiente o adecuada para

realizacion del estudio

Técnicas y procedimientos para recolectar la informacion

Una vez seleccionados los casos a estudiar, se procedera a la revision de
expedientes y la recoleccion de la informacién llenado una ficha previamente
elaborada (instrumento de recoleccion). En un primer momento se realizé un
disefio de la ficha tomando en cuenta la revision de la literatura y la opinién de
experto, posteriormente se valido la ficha a través de la revisidn de 5 expedientes

y se procedio a realizar las correcciones y modificaciones correspondientes.

El instrumento final o ficha de recoleccion esta conformado por las siguientes
grandes secciones: A) Caracteristicas generales de los casos; B) Diagndstico de
base; C) Marcadores de laboratorio; D) Disfunciones organicas; E) Condicion de

egreso

Técnicas y procedimientos para analisis de la informacion

Creacidon de base de datos

La informacién obtenida a través de la aplicacion del instrumento sera introducida
en una base de datos utilizando el programa SPSS 20.0 version para Windows
(SPSS 2011)

Analisis estadistico

En este estudio se describiran variables cualitativas y cuantitativas usando los
estadigrafos correspondientes. Para cuantitativas se usara media, mediana, moda
desviacion estandar y rango. Para variables cualitativas se usara la frecuencia

absoluta (nUmero de casos) y la frecuencia relativa (porcentaje).

Todos los analisis estadisticos se hicieron a través del programa SPSS 22.0
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Consideraciones éticas

Durante el disefio y ejecucion del trabajo investigativo, asi como durante el analisis
de la informacién, se seguiran los principios y recomendaciones de la Declaracién
de Helsinki para el desarrollo de investigaciones biomédicas. Por otro lado se
seguiran las recomendaciones éticas de la Organizacion Mundial de la Salud

(OMS). Se contara tanto con la autorizacion de las autoridades del hospital.
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Listado de variables

Objetivo #1: Identificar las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes

pediatricos en estudio.

e Edad

e Sexo

e Peso

e Talla

e Estado nutricional
e Procedencia

e Servicio de procedencia

Objetivo #2: Establecer el diagnoéstico de base y la etiologia de los pacientes

ingresados a UCI pediétrica, incluidos en el estudio.

e Diagnostico de base
e Comorbilidades

e Micro-organismo

Objetivo 3#: conocer el comportamiento de los marcadores de laboratorio,

asociados a sepsis grave y shock séptico, en el grupo de estudio.

Marcadores hematologicos

- Recuento de plaquetas
- Hematocrito

- TP

- TPT

- Fibrinégeno
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Marcadores infecto logicos e inflamatorio
-Resultado de PCR
-Resultado de pro calcitonina
-Recuento de leucocitos
-Recuento de neutrofilos total

-Recuento de linfocitos

Objetivo #4: Determinar las disfunciones organicas presentes en los pacientes en

estudio.

- Disfuncion cardiovascular (poner los criterios para definir este tipo)
- Disfuncion hematologica

- Disfuncion neurolégica

- Disfuncion renal

- Disfuncion hepatica

- Disfuncion respiratoria

- Otros

Obijetivo #5: Establecer la condicion de egreso de los casos en estudio.

e Vivo

e Fallecido
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OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Objetivo | Variable Definicion operacional Dimension Indicador Valor/Escala
(subvariable)
1 Edad Tiempoen mesesoaifos |-Ninguna Registro Cuantitativa - Discreta
gue ha vivido el nifio desde el expediente
nacimiento hasta el momento de clinico
Su ingreso
Sexo Conjunto de las peculiaridades | -Ninguna Registro Nominal: Femenino/masculino
que caracterizan los individuos expediente
de una especie dividiéndolos en clinico
masculinos y femeninos, vy
hacen posible una reproduccién
gue se caracteriza por una
diversificacién genética
Peso Peso del paciente al momento | -Ninguna Registro Cuantitativa - Continua
expresado en kilogramo expediente
calculado seglin peso exacto o clinico
peso ideal, o referido por la
madre, aspecto fisico(obeso,
Desnutrido),
Talla Longitud  corporal de un | -Ninguna Registro Cuantitativa - Continua
individuo medido con centimetro expediente
clinico

con paciente acostado
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Estado Evaluacion del estado | -Ninguna Segun los | Ordinal:
nutricional nutricional de nifas, nifios establecido por | Desnutricion
mediante antropometria. la OMS curva | Bajo peso
peso alla Eutroéfico
Sobrepeso
Obesidad
Procedencia Zona donde esa ubicada la casa | -Ninguna Registro — | Nominal:
de habitacion del nifio al expediente Urbano
momento de su ingreso. clinico Rural
Servicio de | Servicio de atencion hospitalaria | -Ninguna Libro de UCI — | Nominal:
procedencia de donde ingresa el paciente a Expediente Emergencia
la unidad de cuidados intensivo clinico Gastroenterologia
pediatrico. Respiratorio
Miscelaneo
Diagnéstico  de | Diagnostico por los cuales | -Ninguna Expediente Neumonia
base ingresa los paciente en estudio. clinico SDA
VU
Neuroinfeccion
Bacteremia
Otros
Comorbilidades La presencia de uno o mas | -Ninguna Expediente Anemia
trastornos (0 enfermedades) clinico Desnutricion

ademas de la enfermedad o

trastorno primario

Asma
PCI
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Otros

Micro-organismo | Los microorganismos son | -Ninguna Resultado de | No hubo crecimiento
organismos que no pueden ser hemocultivo No se reporta
observados si no es con la Burkholderia cepacia
ayuda de un microscopio, y que Contaminado
causan enfermedades en los Klebsiella pneumoniae
seres humanos Candida albicans

Enterobacter cloacae
Pseudomonas aeruginosa
Céandida SPP
Otros
Marcadores Parametros hematologicos | Recuento de | BHC de | Cuantitativa - Continua
hematol6gicos relacionados con sepsis leucocitos ingreso
Recuento de | BHC de | Cuantitativa - Continua
neutrdfilos total INgreso
Recuento de | BHC de | Cuantitativa - Continua
linfocitos INgreso
Recuento de | BHC de | Cuantitativa - Continua
plaquetas INgreso
Hematocrito BHC de | Cuantitativa - Continua
ingreso
TP Quimica Cuantitativa - Continua
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sanguinea de

ingreso

TPT Quimica Cuantitativa - Continua
sanguinea de
ingreso

Fibrinégeno Quimica Cuantitativa - Continua

sanguinea de

ingreso

Marcadores
infecto logicos

Parametros infecologico de
laboratorio que alteran su valor

en sepsis.

PCR

Resultado de

PCR al ingreso

Cuantitativa - Continua

Pro calcitonina

Resultado de

pro calcitonina

Cuantitativa - Continua

Disfuncion

cardiovascular

Alteracién funcional aguda del
sistema cardiovascular asociado

a la sepsis

Disfuncion

cardiovascular
Tras administracion
de fluidos isoténicos
=240 ml/kgen 1 h:

1. Presién arterial <
p5 para su edad o
PAS < 2SD por
debajo de normal

para su edad

2. Necesidad de

drogas vaso activas

Expediente

clinico

Si
No
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para mantener PA en
rango normal

3. Dos de los
siguientes:

a. Inexplicable
acidosis metabdlica:
déficit de base < 5
mEqg/L

b. Incremento de
lactato arterial > 2
veces por encima del
normal

c. Oliguria < 0,5
mi/kg/h

d. Llene capilar> 5"
e. Gradiente de T°
central-periférica >
3°C

Disfuncion

hematoldgica

Alteracion funcional
hematolégica asociado a la

sepsis

Disfuncion
hematologica
Recuento plaquetario
< 80.000/mm3 o
descenso del 50%
del valor previo

anterior a 3 Ultimos

Expediente

clinico

Si
No
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dias (en pacientes
crénicos hemato-
oncoldgicos) 0
relacién internacional

normalizada > 2

Disfuncion Alteracion funcional aguda | Disfunciénneurolégi | Expediente Si
neuroldgica del sistema sistema | ©@ clinico No
) . Score de coma de

nervioso asociado a la
Glasgow =< 11 o
SepsIs cambio brusco con
descenso de = 3
puntos desde un
Score basal anormal
Disfuncion Alteracion aguda de la | Disfuncién renal Expediente Si
renal funcion renal asociado a la | Creatinina sérica 2 2 | clinico No
i veces por encima del
sepsis o
limite para su edad o
el doble de la basal
Disfuncién Alteracion funcional aguda | Disfuncién hepatica | Expediente Si
hepética de la funcién hepatica Bilirrubina total = 4 | clinico No

mg/dl (no en

48




asociado a la sepsis

neonatos) o ALT 2
veces por encima del
limite normal para su
edad

Disfuncion Alteracion funcional aguda | criterios Expediente Si
respiratoria de la funcién respiratoria | 1-Pa02/FiO2 < 300, | clinico No
asociado a la sepsis an _ cardiopatia
ciandtica o enferme-
dad pulmonar previa
PaCO2 > 65 mmHg
(0 20 mmHg sobre la
PaCO2 basal)
3. Necesidad de >
50% de FiO2 para
SatO2 > 92%
Condicién de | Estado de vitalidad del paciente, | - Expediente Vivo
al momento de egreso de la clinico Fallecido

egreso

unidad de cuidados intensivos

pediatricas.

49




RESULTADOS

Cuadro 1: Caracteristicas sociodemografica de los pacientes con sepsis grave / shock
séptico ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del Hospital Aleméan
Nicaragua, del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016.

n %
Porcentaje (%)
Edad 1-3 meses 21 241 0O 20 40 60 80 100 120
4-12 mes 38 437

1-3meses [N 24.1

Dela4d4afios 20 23.0
4-12 mes [N 43.7

>4 afios 8 9.2 E
“  Deladafos s 23
Total 87 100
Sexo Femenino 37 425 >4afios Il 9.2
Masculino 50 57.5 o Femenino [N 42.5
Total 87 100.0 @ Masculino NN 57.5
= Desnutricion [ 29.9
Estado Desnutricion 26 29.9 s
£ Eutréfico [N 58.6
nutricional Eutréfico 51 ©58.6 3
b
Sobrepeso 10 115 ,‘:; Sobrepeso Wl 11.5
Total 87 100.0 . Total I 100
Procedencia Urbano 60 69.0 g Urbano I 69
T
Rural 27 31.0 g Rural NN 31
Total 87 100.0 .
Fuente: Expediente clinico Fuente: Cuadro 1

Con respecto a las caracteristicas generales de los casos, el grupo de edad que
predomino fue el grupo de 4 a 12 meses con un 43.7%, seguido de menor de 3
meses con un 24.1%. Se observo un predominio del sexo masculino con un 57.5%
en comparacion con el femenino con un 42.5%. En cuanto al estado nutricional, el
58.6% era eutréfico y un 29.9% estaba desnutrido. La mayoria de los casos
procedia del area urbana con un 69% mientras que el 32% procedia del area rural.

(Ver cuadro 1)

50



Cuadro 2A: Diagnéstico de base (morbilidad) de los pacientes con sepsis grave / shock
séptico (n=87) ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del Hospital
Aleméan Nicaragua, del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016.

n(87) %
Diagndstico de base Neumonia (Neu) 78 89.65
Sindrome diarreico agudo (SDA) 8 9.1
Infeccion vias urinarias (IVU) 6 6.9
Neuroinfeccion (Ni) 3 3.4
Bacteriemia 1 1.1
Fuente: Expediente clinico
DIAGNOSTICO DE BASE
80
70
60
50
40
30
20
1 b b A by
0
Neumonia (Neu) Sindrome Infeccidn vias Neuroinfeccidn Bacteriemia
diarreico agudo urinarias (IVU) (Ni)
(SDA)

Fuente: Cuadro 2A

En cuanto a la frecuencia de morbilidad o diagndstico de base el mas frecuente
fue neumonia con un 89.6 %, seguido de sindrome diarreico agudo con un 9.1%.
Las infecciones de vias urinarias se presentaron en un 6.9% y neuroinfeccion en
3.4%. (Ver cuadro 2A)
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Cuadro 2B: Combinacién de los tipos de morbilidad de los pacientes con sepsis grave /
shock séptico (n=87) al momento de ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos
Pediatrica, del Hospital Aleméan Nicaragua, del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016.

n %
Morbilidad Neumonia (Neu) 65 747
Sindrome diarreico agudo (SDA) 8 92
Neu + SDA 10 115
Neu + Neuroinfeccion (Ni) 3 34
Bacteremia 1 1.1
Total de pacientes 87 100*
Fuente: Expediente clinico
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Fuente: Cuadro 2B

Ahora bien, el 74.7% de los casos presentd Unicamente neumonia, el 9.2%
Gnicamente SDA. Mientras que el 11.5% de los casos presento de forma

concomitante neumonia mas SDA (Ver cuadro 2B)
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Cuadro 3: Comorbilidad de los pacientes con sepsis grave / shock séptico
ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del Hospital Aleman

Nicaragua, del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016.

n %
Comorbilidad Anemia 36 41.4
Desnutricion 26 29.9
Asma 3 3.4
PCI 3 3.4
Fuente: Expediente clinico
45
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Fuente: Cuadro 3

En cuanto a la frecuencia de comorbilidades, la anemia fue la mas frecuente con
un 41.4%, seguido de desnutricion con un 29.9%, asma con 3.4% y PCI con un
3.4%. (Ver cuadro 3)
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Cuadro 4: Etiologia de los pacientes con sepsis grave / shock séptico ingresados a

la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del Hospital Aleman Nicaragua, del 1

de enero al 31 de diciembre del 2016.

No hubo crecimiento

No se reporta
Burkholderia cepacia
Contaminado

Klebsiella pneumoniae
Candida albicans
Enterobacter cloacae
Pseudomonas aeruginosa
Céndida SPP

TOTAL

%

® By
Brhvwwomo Bl ~Ngs

57.5
8.0
115
6.9
5.7
3.4
3.4
2.3
11
100.0

Fuente: Expediente clinico

CandidaSPP W 1.1
Pseudomonas aeruginosa Il 2.3
Enterobacter cloacae [l 3.4

Candida albicans 1l 3.4

Klebsiella pneumoniae [ 5.7
Contaminado M 6.9
Burkholderia cepacia N 11.5
No se reporta [N 8
No hubo crecimiento I 57.5

0

Fuente: Cuadro 4

30

Porcentaje (%)

70

No hubo crecimiento 57.5%, no se reporta o se realiza hemocultivo 8% y se

reporta muestra Contaminado en el 6.9%. En cuanto a los gérmenes aislados se

obtuvo Burkholderia cepacia en el 11.5%, Klebsiella pneumoniae 5.7%, Candida

albicans 3.4%, Enterobacter cloacae 3.4%, Pseudomonas aeruginosa 2.3% y

Candida SPP 1.1% (Ver Cuadro 4)
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Cuadro 5: Resultados de laboratorio al ingreso de los pacientes con sepsis grave / shock
séptico ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del Hospital Aleméan

Nicaragua, del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016.

n Media Mediana Moda DeS\{laC|on Minimo Maximo
estandar

. 87.0 21,348.3 21,000.0 26,000.0 11,353.5 2,100.0 50,000.0
Recuento leucocitos
Recuento de neutréfilos 87.0 14,369.9 13,400.0 14,000.0 9,574.1 1,700.0 41,000.0
total

. . 87.0 4,951.4 4,560.0 5,200.0 2,865.7 900.0 15,000.0
Recuento de linfocitos

87.0 307,647.1 264,000.0 200,000.0 177,026.8 67,100.0 717,000.00
Recuento de plaquetas

. 87.0 29.6 28.9 30.0 6.1 17.8 55.0
Hematocrito
TP 83.0 15.9 16.0 18.0 2.54 12 23
83.0 36.3 36.0 38.0 5.8 26 59.0
TPT
Lo 59.0 269.1 260.0 260.0 55.8 170.0 400.0
Fibrinbgeno
71.0 43.0 48.0 48.0 23.3 6.0 96.0

Resultado de PCR

Resultado de 10.0 1.2 0.9 0.5 0.9 0.1 25
procalcitonina

Fuente: Expediente clinico

En cuanto a los resultados de las pruebas de laboratorio se observo lo siguiente:
Un recuento leucocitos con media de 21,000.0 (rango 2,100.0 a 50,000.0),
recuento de neutrofilos con una media de 13,400.0 (rango 1,700.0 a 41,000.0),
recuento de linfocitos con una media de 4,560.0 (rango 900.0 a 15,000.0),
recuento de plaquetas con una media de 307,647.1 (rango 67,100.0 a 717,000.0),
hematocrito con una media de 28.9 (17.8 a 55.0). (Ver cuadro 5)

Se cont6 con resultados de TP y TPT en 83 casos. La media de TP fue de 16.0
(rango 12 a 23.0). La media de TPT fue de 36.0 (rango 26 a 59.0) (ver cuadro
5) (ver cuadro 5). Se cont6 con resultado de fibrinbgeno en 59 casos con una
media de 260.0 (rango de 170.0 a 400.0) (ver cuadro 5)

Se contd con resultado de PCR en 71 casos, con una media de 48.0 (rango de 6
a 96) y resultado de pro calcitonina solo en 10 con una media de 0.9 (rango de 0.1
a 2.5). (Ver cuadro 5)
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Cuadro 6: Disfuncion organica en pacientes con sepsis grave / shock séptico
ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del Hospital Aleman

Nicaragua, del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016.

n %
TIPO DE DISFUNCION DISFUNCION CARDIOVAASCULAR
47 54.0
DISFUNCION RESPIRATORIA
86 98.9
DISFUNCION NEUROLOGICA
6 6.9
DISFUNCION HEMATOLOGICA
4 4.6
DISFUNCION RENAL
11 12.6
DISFUNCION HEPATICA
2 2.3
Total de pacientes 87
Fuente: Expediente clinico
90
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0 i I —
DISFUNCION DISFUNCION DISFUNCION DISFUNCION DISFUNCION RENAL DISFUNCION
CARDIOVAASCULAR RESPIRATORIA NEUROLOGICA HEMATOLOGICA HEPATICA

Fuente: Cuadro 6

El tipo de disfuncién organica mas frecuente fue la disfuncion respiratoria con el
98.9% seguido de disfuncion cardiovascular con un 54% y la disfuncion renal con
el 12.6%. EIl resto de disfunciones se presentaron con frecuencias menores al
10%. (Ver cuadro 6)
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Cuadro 6B Numero de disfunciones organica en pacientes con sepsis grave / shock
séptico ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del Hospital
Aleman Nicaragua, del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016.

Numero de disfuncion organica n %
1 30(86) 34.8
2 47(86) 54.6
3 7(86) 8.1
4 2(86) 2.3

Total 86 100
Fuente expediente clinico

DISFUNCIONES ORGANICAS

60 54.6
50

40 34.8

30
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0 . 23
1 -

Fuente Cuadro 6B

Segun el numero de 6rgano afectado el 56.6% presentaban afectacién a dos érganos

seguido de 34.8% que presentaba afectacion a un 6rgano y un 8.1% afectaciéon a
3 6rgano (Ver cuadro 6B).
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Cuadro #7 Criterios de disfuncidon cardiovascular en pacientes con sepsis grave /
shock séptico ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del

Hospital Aleméan Nicaragua, del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016.

n %

Disfuncion Presion arterial < p5 para su edad o PAS < 46 95.8
cardiovascular 2SD por debajo de normal para su edad

Necesidad de drogas vasoactivas para 46 95.8

mantener PA en rango normal

Inexplicable acidosis metabdlica: déficit de 14 29.2

base < 5 mEg/L

Incremento de lactato arterial > 2 veces por 24 50.0

encima del normal

Oliguria < 0,5 ml/kg/h 16 33.3

Llenado capilar>5" 24 50.0

Gradiente de T° central-periférica > 3°C 3 6.3
Total de pacientes a7 100

Fuente: Expediente clinico

Del total de pacientes con disfuncion cardiovascular (n=48), al evaluar los criterios
asociados, los mas frecuentes fueron la presion arterial < p5 para su edad o PAS
< 2SD por debajo de normal para su edad y la “Necesidad de drogas vaso activas
para mantener PA en rango normal” con un 95.8% para ambas, Llenado capilar >
5 con 50%, Incremento de lactato arterial > 2 veces por encima del normal 50%,
oliguria < 0,5 ml/kg/h 18.4%, Inexplicable acidosis metabdlica: déficit de base <5
mEQg/L, con un 29.8% y finalmente gradiente de T° central-periférica > 3°C 6.3%.
(Ver cuadro 7)
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Cuadro 8: Criterios de disfuncion respiratoria en pacientes con sepsis grave /
shock séptico ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del

Hospital Aleméan Nicaragua, del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016.

n %
Disfuncion PaO2/Fi02 < 300, sin cardiopatia ciandtica o 61 70.9
respiratoria enfermedad pulmonar previas
PaCO2 > 65 mmHg (o 20 mmHg sobre la PaCO2 21 24.4
basal)
Necesidad de > 50% de FiO2 para SatO2 > 92% 81 94.2
Total de pacientes 86 100

Fuente: Expediente clinico

Con respecto a la frecuencia de criterios de disfuncion respiratoria en pacientes
con sepsis grave o shock séptico PaO2/FiO2 < 300, sin cardiopatia cianética o
enfermedad pulmonar previas con 70.9%, PaCO2 > 65 mmHg (o 20 mmHg sobre
la PaCO2 basal) con 24.4% y necesidad de > 50% de FiO2 para SatO2 > 92% con
94.2%. (Ver cuadro 8)
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Cuadro 9: Criterios de disfuncion neurolégica en pacientes con sepsis grave / shock
séptico ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del Hospital Aleméan

Nicaragua, del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016.

n %
Disfuncién neurol6gica Score de coma de Glasgow < 11 6 6
Cambio brusco con descenso de = 3 puntos 0O 0
desde un Score basal anormal
Total de pacientes 6 100

Fuente expediente clinico

Con relacién a la frecuencia de criterios de disfuncion neurol6gica se observo que
en los 6 casos con disfuncion se reporté score de coma de Glasgow < 11 (Ver

cuadro 9)

Cuadro 10: Criterios de disfuncién hematolégica en pacientes con sepsis grave /
shock séptico ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del

Hospital Aleméan Nicaragua, del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016.

n %
Disfuncién Recuento plaguetario < 80.000/mm3 4 4.6
hematoldgica descenso del 50% del valor previo anterior 4 4.6
a 3 ultimos dias (en pacientes cronicos
hemato-oncoldgicos)
Relacion internacional normalizada > 2 0 0
Total de pacientes 4 100

Fuente: Expediente clinico

Con respecto a los criterios de disfuncion hematologica, del total de pacientes en
el 4.6% presentd recuento plaquetario < 80.000/mm3 y en el 4.6% descenso del
50% del valor previo anterior a 3 Ultimos dias (en pacientes crénicos hemato-

oncologicos). (Ver cuadro 10)
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Cuadro 11: Criterios de disfuncion renal en pacientes con sepsis grave / shock
séptico ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del Hospital
Aleméan Nicaragua, del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016.

Disfuncién renal n %
Creatinina sérica = 2 veces por encima del limite para su 11 100
edad o el doble de la basal

Total de pacientes 11 100

Fuente: Expediente clinico

Con relacion a los criterios de disfuncién renal en los 11 pacientes clasificados con
esta disfuncion se reportd niveles de creatinina sérica = 2 veces por encima del

limite para su edad o el doble de la basal. (Ver cuadro 11)

Cuadro 12: Criterios de disfuncién hepatica en pacientes con sepsis grave / shock séptico
ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del Hospital Aleman

Nicaragua, del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016.

n %
Disfur_1cién Bilirrubina total = 4 mg/dl (no en neonatos) 2 2.3
hepatica  ALT 2 veces por encima del limite normal para su edad 0 0
Total de pacientes 2 100

Fuente: Expediente clinico

Con respecto a los criterios de disfuncion hepatica Bilirrubina de los 86 pacientes
estudiados 2.3% presento bilirrubina total = 4 mg/dl (no en neonatos) 'y  3.4%
ALT 2 veces por encima del limite normal para su edad. (Ver cuadro 12)
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Cuadro 13: Condicion del paciente con sepsis grave / shock séptico ingresados a la
Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del Hospital Alemén Nicaragua, del 1 de enero
al 31 de diciembre del 2016 al egreso.

n %
Condicién del paciente al egreso de lauci VIVO 75 86.2
FALLECIDO 12 13.8
Total 87 100.0

Fuente: Expediente clinico

FALLECIDO
14%

mVIVO
W FALLECIDO

Fuente: Cuadro 13

En cuanto a la condicién del paciente al egreso de la uci, el 13.8% falleci6 y el
86.2% egreso vivo. (Ver cuadro 13)
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DISCUSION

Caracteristicas generales de los pacientes

Con respecto a las caracteristicas generales de los casos, el grupo de edad que
predominé fue el grupo de 4 a 12 meses seguido de menor de 3 meses. Esto
concuerda con lo encontrado en la literatura internacional. Se ha demostrado que
el menor de cinco afos (en particular de cero a un afio) es el de mayor riesgo.
Fuera del periodo neonatal, los lactantes tienen un riesgo mas elevado de padecer
sepsis que los nifios mayores. Ademas en los lactantes la sepsis es mas grave y
de curso mas acelerado, debido a que el sistema inmunitario todavia no esta
plenamente desarrollado. A pesar de que los mecanismos de defensa
antimicrobianos estan listos en el nacimiento, no estdn maduros ni son eficientes
en su totalidad durante los primeros afios de la vida. En diversos estudios
realizados en cuba, entre los que figuran el estudio del Instituto Superior de
Medicina Militar Dr. Luis Diaz Soto y del Hospital Pediatrico Juan Manuel Marquez,
se ha comunicado el hallazgo de sepsis en 75 a 80 % nifios menores de cinco
afos. Resultados similares fueron encontrados por Valverde Torres en un estudio
en Santiago de Cuba, en el mismo se encontré predominio de la sepsis en el
menor de cinco afios con un 88,2 % y el sexo predominante fue el masculino con
un 54 %.

Por otro lado en el presente estudio se observé un predominio del sexo masculino.
En trabajos realizados por Bone, et al, se afirma que el género influyen
notablemente sobre la liberacion de citoquinas y por tanto que el varén es mas
susceptible a las infecciones que las hembras, sobre todo en el primer afio de vida
e incluso hasta la edad de 15 afios. Un estudio colombiano realizado por Jaramillo
Bustamante, et al, 16 plante6 que en los varones pueden ocurrir hasta el 80 % de
todas las enfermedades que corresponden a inmunodeficiencias; esto pudiera
deberse a que los procesos mas graves estan ligados a la presencia del

cromosoma Y, y a factores asociados con la sintesis de inmunoglobulinas, lo que
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le confiere a la formula XX una mayor proteccion a la hembra, la cual tiene a su

favor este factor de tipo inmunolégico.

En cuanto al estado nutricional, mas de una tercera parte de los pacientes estaba
desnutridos. Segun lo reportado en la literatura internacional, aproximadamente,
un 20 a 30% de los nifios hospitalizados por sepsis presentan malnutricién en el
momento de su ingreso o durante su estadia; en los pacientes criticamente
enfermos como el caso de la sepsis grave o el shock séptico esta incidencia
puede variar entre un 25 y un 70%. La malnutricion presentada por estos nifios es
usualmente de origen multifactorial. EI desequilibrio energético y proteico de estos
pacientes con sepsis es secundario a la liberacion de mediadores proinflamatorios,
lo que contribuye a la mantencion de un estado catabdlico permanente. La
desnutricién calorico-proteica ocasiona una disminucién en la concentracion de
antioxidantes (glutation y vitamina E), comprometiendo la capacidad de neutralizar
radicales libres y por ende evitar el dafio tisular. Perez y colaboradores en un
estudio observacional y prospectivo evaluaron la relacion existente entre el estado
nutricional y le prondstico en pacientes con sepsis, encontrandose una asociacion
de mayor gravedad y letalidad en los que presentaban alteraciones de la relacién

peso/edad, talla/edad e indice de masa corporal.

En un estudio de cohorte prospectivo efectuado en Brasil se reporté que un 45%
de los pacientes con sepsis admitidos eran desnutridos al momento del ingreso.
En dicho estudio no se correlacioné la presencia de desnutricién con la mortalidad,

pero si con la duracion de la ventilacion mecanica y estadia intra-UCI.

Diagnostico de base y comorbilidades

En cuanto a la frecuencia de morbilidad o diagndstico de base el méas frecuente
fue neumonia seguido de sindrome diarreico agudo. . La Organizacion Mundial de
la Salud ha declarado que las cuatro grandes causas de muerte en nifios de todo
el mundo son enfermedades infecciosas: neumonia (1,9 millones de muertes/afo),

diarrea (1,6 millones de muertes/afno).
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En cuanto a la frecuencia de comorbilidades, la anemia fue la mas frecuente en el
presente estudio con un 41.4%. La anemia es una condicion comun en los
pacientes criticamente enfermos. Aproximadamente el 95% de los pacientes que
ingresan a unidades de cuidados intensivos presentan cifras de hemoglobina bajo
el valor normal, especialmente después de 3 dias de permanencia. La causa de la
anemia del paciente critico es multifactorial32 y la importancia de la normalizacién
de los niveles de hemoglobina radica en que la anemia esta asociada a altas tasas
de morbimortalidad en algunos subgrupos de pacientes, probablemente
secundaria a hipoxia tisular32. La tolerancia a la anemia es dependiente del
estado de la volemia, de la reserva fisiolégica del paciente y si esta es de
naturaleza aguda o cronica. Ademas, la anemia normovolémica es mejor tolerada

que la hipovolémica, en la cual el gasto cardiaco (GC) disminuye agudamente.

Identificacion del agente etiol6gico

En el presente estudiono hubo crecimiento en las muestras de hemocultivo en el
57.5% de los casos, y se reporta muestra Contaminado en el 6.9%. En cuanto a
los gérmenes aislados se obtuvo Burkholderia cepacia en el 11.5%, Klebsiella
pneumoniae 5.7%, Candida albicans 3.4%, Enterobacter cloacae 3.4%,

Pseudomonas aeruginosa 2.3% y Candida SPP 1.1%

Segun la literatura médica en los lactantes y nifios pequefios, el Streptococcus
pneumoniae sigue siendo la principal causa de infeccion bacteriana invasiva en la
infancia. La Neisseria meningitidis presenta una distribucion bimodal de edad,
afectando a nifios y adolescentes. Es menos comun desde la incorporacion de la
vacunacion. Tanto el Staphylococcus aureus como los estreptococos del grupo A
pueden causar sepsis grave en niflos previamente sanos. El Haemophilus
influenzae tipo b es una causa importante de sepsis en todo el mundo, pero es
poco frecuente en los paises desarrollados debido a la vacunacién. La Bordetella
pertussis, aunque raramente, puede causar una enfermedad grave en los nifios

pequefios antes de la vacunacion primaria. Los datos sobre organismos
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infecciosos especificos en lugares de bajos recursos son limitados, pero la diarrea
y la neumonia son las infecciones mas comunes (y causas de muerte) por lo que

es razonable pensar que la etiologia se corresponde con estas enfermedades.

En lactantes y nifios hospitalizados la causa de infeccion adquirida en el hospital
depende de la epidemiologia bacteriana local. Los estafilococos coagulasa
negativos se asocian generalmente con infeccion por catéter vascular. El
Staphylococcus aureus resistente a meticilina (SARM) es menos comun paises
desarrollados pero es frecuentes en paises en via de desarrollo. Los organismos
Gram negativos como Pseudomonas aeruginosa, especies de Klebsiella, E. coli y

especies de Acinetobacter también son frecuentes en este tipo de casos.

Otros organismos como los patdgenos fangicos (por ejemplo, especies de
Candida, especies de Aspergillus) y virales (por ejemplo, influenza, virus sincicial
respiratorio, metapneumovirus humano, varicela, y virus herpes simplex)
representan el 53% y el 2,9% de los casos de sepsis grave en nifos,

respectivamente.

A como se describié anteriormente la tasa de resultados de hemocultivo negativo
es alta en el presente estudio, pero segun se indica en la literatura médica, a
pesar del muestreo microbiolégico adecuado, en muchos nifios con sepsis no se

identifica el agente patdgeno. Esto se conoce como cultivo negativo para sepsis.

Un dato llamativo a comentar es que en un 3% de los casos se aislaron cepas de
enterobacter cloacae. El Enterobacter cloacae es una bacteria que pertenece al
género Enterobacter, de la familia de las Enterobacteriaceae. Es un bacilo Gram
negativo Oxidasa negativo y Catalasa positivo presente (como microbiota local) en
el aparato digestivo humano. Algunos estudios han demostrado su presencia en
pacientes con sepsis en unidades de cuidados intensivos pediatricas y se ha
asociado sobre todo a infeccibn nosocomial en pacientes inmunocomprometidos,

pero no se ha descartado su adquisicion en la comunidad.
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Se han descrito casos de infecciones del tracto urinario, de herida quirargica e
incluso bacteriemia. No obstante, lo méas frecuente son infecciones nosocomiales

en pacientes inmunocomprometidos.

Hallazgos de laboratorio

En el presente estudio los resultados de la biometria hematica completa junto con
otros marcadores inflamatorios se correspondieron con la condicion y el
diagnostico de sepsis grave o shock séptico en los pacientes estudiados. Por otro
lado, se cont6 con resultado de PCR en 71 casos, con una media de 48.0 (rango
de 6 a 96) y resultado de pro calcitonina solo en 10 con una media de 0.9 (rango
de 0.1 a 2.5).

Existe un creciente interés en el uso de biomarcadores para el diagnostico y
seguimiento de la sepsis y el shock séptico. Una cuestion clave (sobre todo en las
unidades de cuidados intensivos) es el problema de distinguir la sepsis del
sindrome de respuesta inflamatoria sistémica sin infeccion, donde los signos
clinicos pueden no ser utiles. Segun se reportar en la literatura médica, los dos
biomarcadores utilizados con mayor frecuencia para este propdsito son la proteina

C reactiva y la procalcitonina sérica.

La procalcitonina sérica muestra el mayor potencial en esta area, con una mayor
precision para el diagnoéstico de sepsis en un estudio donde se compar6é con
la proteina C reactiva en neonatos y nifios mayores. Sin embargo, no esta tan
facilmente disponible como la proteina C reactiva, y, por esta razon, la proteina C

reactiva es utilizada mas frecuentemente.

La practica actual varia de una institucion a otra en relaciébn con el uso de la
procalcitonina o la proteina C reactiva en suero, y los médicos deben seguir
utilizando el juicio clinico cuando se realiza el diagnostico de sepsis. La
procalcitonina sérica no esta considerada actualmente como estandar de cuidado

en el Reino Unido o Europa.

67



Disfuncion organica

En el presente estudio casi la totalidad de los pacientes presentaron criterios de

disfuncion respiratoria y poco mas de la mitad presentaron disfuncién.

La disfuncion organica puede ser simultdnea o secuencial. Aunque el patron

secuencial puede ser alterado por enfermedades preexistentes y otros factores.

La literatura médica sefiala que comunmente el proceso de disfuncién de 6rganos
inicia con fallo respiratorio, seguido de disfuncion de otros O6rganos y sistemas,
como el hepatico, intestinal y renal. Asimismo, las alteraciones hematolégicas y
la insuficiencia cardiaca pueden ser manifestaciones tardias, pero se ha visto que
esto es variable. Por su parte, la disfuncion neurologica puede ser tardia o

temprana

En general se ha reportado que las disfunciones mas frecuentes y de mayor
evidencia en los pacientes con sepsis graves son la disfuncion respiratoria y la

disfuncién cardiovascular.

La patogenia de la sepsis grave y el shock séptico radica en la activacion de
distintos sistemas por el propio germen, sus endotoxinas (el lipopolisacarido de la
pared de bacterias Gram negativas) o exotoxinas (Staphylococcus aureus).
Preferentemente es la activacion del SRIS y la produccion inicialmente beneficiosa
y luego incontrolada de citocinas proinflamatorias, como la interleucina-1 (IL-1),
interleucina-6 (IL-6) y el Factor de Necrosis Tumoral-alfa (TNF-alfa) que
directamente o a través de otros mediadores ocasionan vasodilatacion, aumento

de la permeabilidad capilar y lesion endotelial.

La respuesta individual a la infeccion esta determinada por muchos factores, que

incluyen la virulencia del microorganismo, la localizacion de la infeccion y las
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condiciones del paciente como la edad, las enfermedades asociadas y el
polimorfismo genético. En el presente estudio el foco de infeccion mas comun fue
el sistema respiratorio representado por la neumonia como diagnostico de base

mas frecuente al ingreso.

Ahora bien la disfuncion organica en el contexto de la sepsis y el shock séptico
son el resultado de la evolucion de una infeccidon y un sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica en un organismo incapaz de neutralizar el proceso
inflamatorio. Se producen cuando el agente infeccioso y sus toxinas producen una
descompensacion cardiovascular caracterizada por un shock distributivo con
hipotensién, disminucion de las resistencias vasculares sistémicas y gasto
cardiaco elevado con la consiguiente alteracion del metabolismo y muerte celular a
nivel de diversos organos que lleva ala muerte o al sindrome de disfuncién

multiorgénico.

Un grupo de trabajo de especialistas en sepsis fue convocado por la Society of
Critical Care Medicine y la European Society of Intensive Care Medicine, a fin de

evaluar y actualizar las definiciones de sepsis y shock séptico.

El grupo recomendd que la sepsis se debe definir como una disfuncion
organica potencialmente mortal causada por una respuesta desregulada del

huésped a la infeccion.

Mortalidad

En el presente estudio la tasa de mortalidad durante el periodo de estudio fue del
14%, afectado especialmente al menor de un afo. Esta tasa se corresponde con
la reportada en la literatura internacional. Se ha reportado que sin tratamiento, la
sepsis grave tiene una tasa de mortalidad en exceso del 80%. Con tratamiento, la
mortalidad general es de aproximadamente el 10%. También se ha descrito que el
nifio menor de un afio tiene de 3 a 5 veces mas riesgo de morir que un nifio mayor

de 1 afio.
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CONCLUSIONES

Los casos de pacientes pediatricos con sepsis grave o shock séptico se
caracterizaron por ser predominantemente menores de 1 afo, el sexo
masculino el estado nutricional eutrdéfico.

El principal diagnostico de base al ingreso a UCI pediatrica fue neumonia
seguido de sindrome diarreico agudo. Las comorbilidades mas frecuentes
fueron anemia y desnutricion.

En cuanto al comportamiento de los marcadores de laboratorio
hematol6gico predomino hematocrito en rango de anemia. Los resultados
de TP, TPT y fibrinbgeno predominaron en rango normal. Con respecto al
comportamiento de los marcadores infecto l6gico e inflamatorio predomino
la neutro filia, PCR positivos, pro calcitonina en rango de sepsis

En el 100% de los pacientes se presentaron disfuncién organica, siendo la
mas frecuente la disfuncion del sistema respiratorio en 98% vy
cardiovascular en un 54%.

El criterios de disfuncién respiratoria mas frecuente fue necesidad de > 50%
de FiO2 para SatO2 > 92% con 94.2%, seguido de PaO2/FiO2 < 300, sin
cardiopatia ciandtica o enfermedad pulmonar previas con 70.9%. Del total
de casos con disfuncioén cardiovascular, los criterios que se presentaron con
mayor frecuencia fuero presion arterial < p5 para su edad o PAS < 2SD por
debajo de normal para su edad en 95.8% y necesidad de drogas
vasoactivas para mantener PA en rango normal también en 95.8.

De acuerdo a la condicidon de egreso en su mayoria egresaron vivo. La
tasa de mortalidad fue de 14%, presentando de forma significativa en los

pacientes menores de 1 afos.
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RECOMENDACIONES

1. Establecer un vinculo para estar en constante comunicacion entre el
departamento de bacteriologia y la sala de UCI pediatrica para la vigilancia
estrecha de los resultados de hemocultivo.

2. Capacitacion continua a los médicos residentes, sobre medida de asepsia y
antisepsia para la toma de hemocultivo, principalmente a los residentes de
primer y segundo afio.

3. Fortalecer la capacidad diagnéstica del laboratorio del hospital, en especial
del area de quimica, garantizando la disponibilidad de marcadores de
inflamacion tales como la procalcitonina, que ha demostrado ser de gran
utilidad para la evaluacion prondsticos de los pacientes con sepsis grave y
shock séptico.

4. Se debe actualizar al persona de médicos residentes en formacion y a los
pediatras generales sobre sepsis discutiendo los consensos y guias clinicas
mas reciente, haciendo énfasis en los nuevos enfoques diagndstico,

terapéuticos y en la evaluacion de la disfuncion orgéanica.
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Comportamiento clinico de la sepsis grave/shock séptico en pacientes
pediatricos ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica, del
Hospital Aleman Nicaraglense, del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016.

FICHA DE RECOLECCION

1. No. de Ficha 2. No. de Expediente:

l. DATOS SOCIODEMOGRAFICOS

Edad
Sexo: Femenino __ Masculino

Peso:

Talla:

w0 Dd A~

Estado nutricional:
Desnutricion Eutrofico Sobrepeso Obesidad_

Procedencia

o

6. Servicio de procedencia
Il. DIAGNOTICO DE BASE Y ETIOLOGIA

7. Diagnostico del paciente al ingreso a unidad de cuidados intensivos pediatrica

7. Comorbilidades presentes al momento de ingreso y durante la estancia en UCI

Desnutricion Si__ No
Anemia Si__ No__
Asma bronquial Si__ No__
PCI Si__ No__




8. Micro-organismo identificado:

[l. MARCADORES DE LABORATORIO AL INGRESI A UCI PEDIATRICA

Marcadores hematolégicos

Recuento de plaguetas

Hematocrito

TP

TPT

Fibrindgeno

Marcadores infecto l6gicos

Recuento de leucocitos

Recuento de neutroéfilos total

Recuento de linfocitos

Resultado de PCR

Resultado de pro calcitonina

V. DISFUNCIONES ORGANICAS PRESENTES EN LOS PACIENTES EN
ESTUDIO.

9. Tipo de disfuncion presente

Disfuncion cardiovascular Si__ No
Disfuncién respiratoria Si_ No__
Disfuncion neurologica Si__ No__
Disfuncién hematolégica Si_ No__
Disfuncion renal Si__ No__
Disfuncion hepatica Si__ No__
Otros Si__ No__

10. Criterios para establecer el tipo de disfuncion

Disfuncién cardiovascular (Criterios aplicables tras
administracion de fluidos isoténicos = 40 mi/kg en 1 h)

Presion arterial < p5 para su edad o PAS < 2SD por debajo de |{Si__ No
normal para su edad

Necesidad de drogas vasoactivas para mantener PA en rango{Si__ No
normal




Inexplicable acidosis metabdlica :déficit de base <5meq/L Si_ No__
Incremento del lactato arterial > 2 veces por encima de su valor {Si__ No___
normal.

Oliguria < 0,5 ml/kg/h Si_ No__
Llenado capilar > 5" Si__ No_
Gradiente de T° central-periférica > 3°C Si_ No
Disfuncidn respiratoria

PaO2/FiO2 < 300, sin cardiopatia ciandtica o enfermedad{Si_ No
pulmonar previas

PaCO2 > 65 mmHg (o 20 mmHg sobre la PaCO2 basal) Si__ No__
Necesidad de > 50% de FiO2 para SatO2 > 92% Si__ No__
Disfuncién neurolégica

Score de coma de Glasgow < 11 Si__ No_
Cambio brusco condescenso de = 3 puntos desde un Score|Si_ No_
basal anormal

Disfuncién hematoldgica

Recuento plaquetario < 80.000/mm3 Si_ No__
descenso del 50% del valor previo anterior a 3 ultimos dias (en{Si__ No__
pacientes cronicos hemato-oncolégicos)

Relacion internacional normalizada > 2

Disfuncion renal

Creatinina sérica = 2 veces por encima del limite para suedad {Si__ No__
o0 el doble de la basal

Disfuncién hepatica

Bilirrubina total = 4 mg/dl (no en neonatos) Si__ No__
ALT 2 veces por encima del limite normal para su edad Si__ No__

V. CONDICION DE EGRESO

11.Condicién del paciente al egreso de la UCI pediatrica
Vivo

Fallecido






