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Resumen

Termografia como método para detecciéon de hipoperfusion y coherencia
hemodinamica vs tiempo de llenado capilar en pacientes con sepsis del
hospital general de zona HGZ 50 en San Luis Potosi.

Autores: Dr. Juan Diego de Jesus Macias Limon, Dr. José Ali Barraza Celis,
Dr. Luis Meave Gutiérrez, Dra. Lorena Abril Flores Avendafio

Antecedentes: La sepsis representa un problema de salud publica global. Segun
la Organizacion Mundial de la Salud, es una de las principales causas de muerte
prevenible en hospitales, estimando de 48.9 millones de casos y 11 millones de
muertes anuales en todo el mundo. Se caracteriza por una disfuncion organica
inducida por una respuesta desregulada del huésped a la infeccién, cuya progresién
se acompafia de alteraciones celulares, metabdlicas y microcirculatorias que
deterioran la perfusion tisular, constituyendo su manifestacién de gravedad ya que
puede evolucionar hacia la falla organica multiple: el choque séptico.

Las herramientas diagndsticas clinicas dependen del tiempo de llenado capilar,
teniendo la limitacion de ser un método subjetivo. El diagnéstico oportuno de
hipoperfusion permite la reanimacion Optima en pacientes que conservan
coherencia hemodinamica, lo que permite retorno a la perfusion orgéanica,
impactando en los dias de estancia, complicaciones asociadas y mortalidad.

Las camaras térmicas permiten la medicion en tiempo real de la temperatura de la
piel, lo que podria proporcionar informacion valiosa sobre la perfusion periférica de
manera no invasiva y objetiva. Evaluar la correlaciéon entre los patrones térmicos y
los marcadores convencionales de choque podria mejorar la identificacion temprana
de hipoperfusién en pacientes graves

Objetivo: Comparar la capacidad de detecciéon de hipoperfusion y coherencia
hemodinamica mediante termografia vs llenado capilar en pacientes con sepsis del
Hospital General de Zona 50 del IMSS.

Material y métodos: Se llevé a cabo un estudio de cohorte prospectivo en el
Hospital General de Zona 50 en San Luis Potosi del 15 de junio de 2025 hasta el 15
de febrero 2026.

Resultados: La termografia mostro alta sensibilidad y valor predictivo negativo,
pero no superioridad consistente frente al llenado capilar para correlacionarse
sostenidamente con coherencia hemodinamica clinica.

Palabras clave: sepsis, choque séptico, hipoperfusién, coherencia hemodinamica,
termografia, llenado capilar.
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Definiciones

Acidosis lactica: Trastorno metabdlico caracterizado por acumulacion de lactato y
disminucién del pH sanguineo.

Alteraciones hemodinamicas: Cambios anormales en la circulacién sanguinea,
presion arterial o gasto cardiaco que afectan la perfusion tisular.

Aminas vasoactivas: Farmacos utilizados para modificar el tono vascular o el gasto
cardiaco con el objetivo de mantener la presion arterial y la perfusion tisular.

Anafilotoxinas: Fragmentos proteicos generados durante la activacion del
complemento que inducen inflamacion, aumento de permeabilidad vascular y
quimiotaxis de leucocitos.

Capilaroscopia: Técnica de visualizacion directa de los capilares superficiales,
generalmente en mucosa o lecho ungueal.

Capilaroscopia sublingual: Técnica de visualizacién directa de la microcirculacién
mediante microscopia aplicada a la mucosa sublingual.

Choque criptogénico: Estado de hipoperfusion tisular en el que no se identifican
inicialmente alteraciones hemodinamicas evidentes, pero existe compromiso
metabadlico y microcirculatorio.

Choque distributivo: Tipo de choque caracterizado por vasodilatacion sistémica y
redistribucién anormal del flujo sanguineo.

Choque oculto: Hipoperfusion tisular sin signos hemodinamicos clasicos de
choque, detectable mediante marcadores de perfusion periférica 0 metabdlicos.

Choque séptico: Forma mas grave de sepsis caracterizada por anomalias
circulatorias, celulares y metabdlicas que producen hipoperfusion tisular persistente
y alta mortalidad.

Choque séptico refractario: Forma grave de choque séptico en la que la
hipotension y la hipoperfusion persisten a pesar del tratamiento adecuado con
liquidos y vasopresores.

Coagulacion intravascular diseminada: Trastorno caracterizado por activacion
sistémica de la coagulacion con formacion difusa de microtrombos y consumo de
factores de coagulacion.

Coherencia hemodinamica: Relacion entre los pardmetros macrocirculatorios
(presion arterial, gasto cardiaco) y la perfusion microvascular efectiva de los tejidos.

Coherencia hemodinamica clinica: Relacion entre parametros hemodinamicos
sistémicos y la perfusion tisular efectiva observada clinicamente.



Coherencia hemodinamica periférica dinamica: Concepto que describe la
relacion cambiante entre perfusion periférica y estado hemodinamico global a lo
largo del tiempo, reflejando diferentes fases fisiopatolégicas del choque.

Curva pletismografica: Representacion grafica de las variaciones del flujo
sanguineo detectadas por pletismografia.

Curva ROC: Curva que representa la relacion entre sensibilidad y 1-especificidad
para distintos puntos de corte de una prueba diagnostica.

Curtosis: Medida que describe la concentracion de valores en torno a la media en
una distribucion.

Densidad capilar funcional: Namero de capilares perfundidos activamente en un
territorio tisular.

Deteccién temprana de choque: Identificacion precoz de alteraciones
hemodindmicas o perfusion inadecuada antes de que aparezcan signos clinicos
evidentes.

Disfuncidon endotelial: Alteracién en la funcion normal del endotelio que conduce
a aumento de permeabilidad vascular, activacion inflamatoria y alteraciones en la
coagulacion.

Disfunciéon microcirculatoria: Alteracion en la estructura o funcién de la
microcirculacién que impide la adecuada distribucion del flujo sanguineo en los
tejidos.

Disfuncién organica: Alteracion en el funcionamiento de uno o mas 6rganos que
impide mantener la homeostasis fisioldgica sin intervencion médica.

Especies reactivas de oxigeno: Moléculas altamente reactivas derivadas del
oxigeno que participan en mecanismos antimicrobianos pero también pueden
causar dafio celular.

Espectroscopia infrarroja cercana: Método Optico que evalla la oxigenacion
tisular midiendo la absorcién de luz infrarroja por hemoglobina.

Falla organica multiple: Disfuncién progresiva de dos o mas 6rganos vitales que
impide mantener la homeostasis sin soporte medico.

Glicocalix endotelial: Capa de glicoproteinas y proteoglicanos que recubre el
endotelio y participa en la regulacion de permeabilidad, sefializacién y flujo vascular.

Hiperperfusion ineficaz: Estado en el que existe flujo sanguineo elevado en ciertos
territorios sin lograr una adecuada oxigenacion tisular.

Hipoperfusion: Estado en el cual el flujo sanguineo hacia los tejidos es insuficiente
para satisfacer las demandas metabdlicas celulares, lo que puede conducir a
disfuncion orgéanica.



Hipotension: Disminucion anormal de la presion arterial que compromete la
perfusion tisular.

Hipovolemia: Disminucion del volumen circulante efectivo en el sistema vascular.

Hipoxia disociativa: Fendbmeno en el cual existe oxigeno disponible en la sangre,
pero los tejidos no pueden utilizarlo eficazmente.

Hipoxia tisular: Estado en el cual los tejidos reciben una cantidad insuficiente de
oxigeno para mantener el metabolismo celular normal.

Homeostasis: Capacidad del organismo para mantener condiciones fisiologicas
internas estables frente a cambios externos o internos.

Imagen térmica: Representacion visual de la distribucion de temperatura en una
superficie corporal.

indice de choque: Parametro clinico calculado como frecuencia cardiaca dividida
entre presion arterial sistOlica, utilizado para evaluar inestabilidad hemodinamica.

indice de flujo microvascular: Parametro utilizado en estudios de microcirculacion
gue cuantifica la calidad del flujo sanguineo en los capilares.

indice de perfusion periférica: Parametro obtenido mediante dispositivos de
oximetria que evalla la intensidad del flujo sanguineo pulsétil en los tejidos
periféricos.

indice de Youden: Medida utilizada para determinar el punto de corte 6ptimo en
una prueba diagnéstica, calculada como sensibilidad + especificidad - 1.

Inmunoparalisis: Estado de inmunosupresion secundaria a sepsis prolongada,
caracterizado por disminucién de la actividad inmunitaria, reduccion de la
presentacion de antigenos y mayor susceptibilidad a infecciones oportunistas.

Lactato sérico: Marcador metabdlico utilizado para evaluar hipoperfusién tisular y
metabolismo anaerobio.

Llenado capilar: Marcador clinico de perfusion periférica que evallta el tiempo que
tarda la piel en recuperar su color tras una compresion.

Macrocirculacién: Sistema circulatorio compuesto por vasos sanguineos de gran
calibre responsables del mantenimiento de la presion arterial y el flujo sistémico.

Microcirculacion: Red de arteriolas, capilares y veénulas donde ocurre el
intercambio de oxigeno, nutrientes y metabolitos entre sangre y tejidos.

Microscopia microvascular: Técnica que permite visualizar directamente la
microcirculacion en tejidos vivos.

Mottling: Patron cutdneo moteado producido por alteraciones en la perfusiéon
microvascular, asociado con mal prondstico en choque séptico.



Patrones moleculares asociados a dafio: Moléculas liberadas por células
dafiadas o necraticas que activan la respuesta inflamatoria.

Patrones moleculares asociados a patdégenos: Estructuras moleculares
conservadas presentes en microorganismos que son reconocidas por el sistema
inmunitario innato.

Presion arterial media: Promedio de presion en las arterias durante un ciclo
cardiaco completo y principal determinante de la perfusion de 6rganos vitales.

Presion de pulso: Diferencia entre la presion arterial sistolica y la presién arterial
diastélica, utilizada como indicador indirecto de volumen sistdlico y estado
hemodinamico.

Sepsis: Condicion clinica caracterizada por disfuncién organica potencialmente
mortal causada por una respuesta desregulada del huésped ante una infeccion.

Temperatura corporal basal: Temperatura normal del organismo en condiciones
de reposo.

Temperatura distal absoluta: Temperatura medida directamente en una regién
anatomica distal (por ejemplo, ortejos o falanges), utilizada como indicador indirecto
de perfusion periférica.

Termografia: Técnica de imagen no invasiva que detecta radiacion infrarroja para
medir la temperatura superficial corporal.

Tiempo de llenado capilar: Prueba clinica que evalta la perfusion periférica
midiendo el tiempo que tarda la piel en recuperar su color tras compresion.

Video microscopia: Método de imagen que utiliza camaras microscopicas para
evaluar el flujo sanguineo capilar en tiempo real.

Abreviaturas
ATP: Adenosine Triphosphate

C3a: Componente 3a del sistema del complemento
C5a: Componente 5a del sistema del complemento
CID: Coagulacién intravascular diseminada

°C Grados Celsius

DAMP’s: Damage-Associated Molecular Patterns (Patrones moleculares asociados a dafio,
por sus siglas en ingles)

ExpB: Exponente del coeficiente B en regresion logistica

FLIR: Forward Looking Infrared (cAmara infrarroja térmica)



gl: Grados de libertad

IL-1B: Interleucina 1 beta

IL-6: Interleucina 6

iNOS: Inducible Nitric Oxide Synthase (6xido nitrico sintasa inducible)
IOT: Intubacién orotraqueal

MFI: Microvascular Flow Index

mmHg: — Milimetros de mercurio

NF-kB: Nuclear Factor kappa B

NIRS Near Infrared Spectroscopy

NO: Oxido nitrico

PAMPs: Pathogen-Associated Molecular Patterns (Patrones moleculares asociados a
patégenos, por sus siglas en ingles)

PAM: Presion arterial media

PPI: Peripheral Perfusion Index (indice de perfusion periférica)

PRR’s: Pattern Recognition Receptors

PtiO,: Presion tisular de oxigeno

PVC: Presion venosa central

qSOFA: quick Sequential Organ Failure Assessment

ROC: Receiver Operating Characteristic

ROS: Reactive Oxygen Species

SEPSIS-3: Third International Consensus Definitions for Sepsis and Septic Shock

SIRS: Systemic Inflammatory Response Syndrome (Sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica)

SOFA: Sequential Organ Failure Assessment

SvcO,: Saturacién venosa central de oxigeno

TLC: Tiempo de llenado capilar

TLR’s: Toll-like Receptors (Receptores tipo Toll, por sus siglas en ingles)
TNF-a: Tumor Necrosis Factor alpha

UCI: Unidad de Cuidados Intensivos

A: Delta o diferencia

AT: Delta de temperatura (gradiente térmico distal—-palmar)
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Marco teodrico

Antecedentes.

La sepsis ha sido reconocida desde la antigedad como una manifestacion grave
de una infeccion. Hipocrates describio la fiebre putrida como una condicion de
deterioro progresivo asociado con infecciones graves. Durante siglos, la
comprension de la sepsis fue limitada debido a la falta de conocimiento sobre los
agentes infecciosos y la respuesta del huésped. Con el desarrollo de la
microbiologia en el siglo XIX, Louis Pasteur y Robert Koch identificaron bacterias
patdbgenas como la causa de infecciones sistémicas, estableciendo la base para la
teoria germinal de la enfermedad. (1)

En el siglo XX, la introduccion de antibiéticos y medidas de soporte intensivo mejoro
significativamente la supervivencia de pacientes infectados, sin embargo, la sepsis
seguia siendo una entidad con alta mortalidad. En 1991, el American College of
Chest Physicians y la Society of Critical Care Medicine propusieron la primera
definicibn de sepsis basada en la respuesta inflamatoria sistémica (SIRS). Sin
embargo, esta definicibn permitia incluir pacientes sin disfuncion organica
significativa (2)

Con el tiempo se utilizaron criterios diagnosticos que combinaban caracteristicas
clinicas de los pacientes para su aplicacion en salas fuera de terapia intensiva, tales
como frecuencia respiratoria, integridad del estado neurolégico y tension arterial,
asi como la escala de quick SOFA (qSOFA), sin embargo, existen pacientes en los
gue no se encuentran alteraciones hemodindmicas pero presentan datos de
hipoperfusion, estado al que se le ha denominado choque criptogénico, o choque
oculto (3),

Las definiciones de sepsis evolucionaron para reflejar mejor la fisiopatologia
subyacente y los criterios clinicos. La tercera conferencia de consenso internacional
sobre sepsis en 2016 (2) redefinio la sepsis como una disfuncion organica causada
por una respuesta desregulada del huésped a una infeccién. (4)

Sepsis.

La sepsis se define actualmente como "una disfuncién organica potencialmente
mortal causada por una respuesta desregulada del huésped a una infeccion”. (2) La
evaluacion clinica de la disfuncién organica se basa en el incremento de 2 o0 mas
puntos en la escala SOFA (Sequential Organ Failure Assessment), lo que se asocia
con una mortalidad hospitalaria superior al 10% en paises de primer mundo (5)
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La disfuncién organica en la sepsis es el resultado de una respuesta inflamatoria
sistétmica que afecta mdltiples sistemas, incluyendo el cardiovascular, renal,
respiratorio y neuroldgico. (6)

Aungue antiguamente el manejo de sepsis se centraba en el control de parametros
macro-circulatorios, se ha identificado que la alteracion en la microcirculacion es un
factor clave en la fisiopatologia de la sepsis, contribuyendo al deterioro de la
oxigenacion tisular y al fallo multiorganico, impactando directamente sobre la
mortalidad. (7)

Choque séptico

El choque séptico se considera una progresion de la sepsis, es decir, su forma mas
grave. Esté caracterizado por anomalias circulatorias, celulares y metabdlicas que
aumentan sustancialmente la mortalidad. (8) Segun el consenso de Sepsis-3, para
su diagnostico se requiere:

1. Necesidad de vasopresores para mantener una presion arterial media (PAM)
2 65 mmHg
2. Lactato sérico > 2 mmol/L a pesar de una resucitacion adecuada con liquidos

Marton Papp y colaboradores describieron el papel que juegan el endotelio y su
glucocalix en el choque séptico, ya que este mantiene la homeostasis y una funcion
adecuada de los 6rganos, como la permeabilidad vascular, la coagulacion, la
inflamacion y, junto con el musculo liso, el tono vascular. En el choque séptico se
encuentran perdidas estas medidas de homedstasis por lo que ua vez iniciada la
disfuncion endotelial, existe adhesién plaquetaria a su capa, incremento de la
permeabilidad capilar, disminucion del tono vascular y resistencia a las
catecolaminas, asi como hipoxia tisular y disfuncibn mitocondrial se llega a un
estado de hipoperfusion tisular severa que resulta la disfuncion organica progresiva.

9)

A pesar de los avances en el manejo del choque séptico, sigue siendo una de las
principales causas de mortalidad en la UCI, con tasas de letalidad cercanas al 40-
50% incluso en Terapia Intensiva. (3) La reanimacion en el choque séptico requiere
un enfoque personalizado que incluya factores micro y macro circulatorios, como la
optimizacién del gasto cardiaco, la restauraciéon de la perfusion tisular y la
monitorizacion de la coherencia hemodinamica. (7)
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Mecanismos fisiopatolégicos
Fase de Iniciacion (0-6 horas) — Activacién Inmune Innata

Durante las primeras horas después de que un agente infeccioso, ya sea una
bacteria, virus, hongo o parasito, invade el organismo, se desencadena una
respuesta inmune. La deteccion del patdégeno ocurre a través de receptores de
reconocimiento de patrones (PRRs), como los receptores tipo Toll (TLRS) y los
receptores de lectina tipo C, que identifican patrones moleculares asociados a
patogenos (PAMPSs) y patrones de dafio celular (DAMPS) liberados por células en
apoptosis o0 necrosis. (2)

Asi se inicia la sefializacion a través del factor de transcripcion NF-kB, lo que
estimula la produccién de citocinas proinflamatorias:

TNF-a: Induce fiebre, aumenta la permeabilidad endotelial y promueve la apoptosis
celular.

IL-1B: Potencia la inflamacion y estimula la produccién de éxido nitrico (NO),
promoviendo vasodilatacion.

IL-6: Estimula la sintesis de proteinas de fase aguda en el higado y modula la
inflamacion sistémica (5)

Ademas, se activan neutrofilos y macrofagos, que generan especies reactivas de
oxigeno (ROS) y proteasas, promoviendo dafio endotelial. Como consecuencia, la
barrera vascular se ve comprometida, permitiendo la fuga capilar de proteinas y
liquido al intersticio, lo que da lugar a hipovolemia relativa y edema tisular. (9)

Fase Humoral (6-24 horas) — Amplificacion Inflamatoriay Disfuncién Endotelial

A medida que la inflamacion avanza, se activa el sistema del complemento. Las
anafilotoxinas C3a y Cbha potencian la quimiotaxis de neutréfilos y la liberaciéon de
mediadores inflamatorios. La disfuncion endotelial es promovida por la activacion
de la via del factor tisular, lo que desencadena la coagulacion intravascular
diseminada (CID) con formacion de microtrombos en la microcirculacion. (10)

El 6xido nitrico (NO), sintetizado por la enzima oxido nitrico sintasa inducible (iNOS),
causa una vasodilatacion tal, que disminuye la resistencia vascular sistémica y
contribuye a la hipotension severa. Debido a que ya ocurrié la permeabilidad
endotelial y pérdida de albumina y liquidos al espacio intersticial, se incrementa la
hipovolemia y el desarrollo de un estado de shock distributivo. (7)
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En este punto ya existe hipoperfusion establecida y pérdida de la coherencia
hemodinamica, independientemente de si existe normalizacion de la PAM, y esto
puede deberse a los siguientes factores:

a) Pérdida de la regulacion del tono vascular: La vasodilatacion patolégica y la
disfuncion de los reflejos miogénicos por lo que aunque la PAM se restablezca con
vasopresores, el flujo capilar sigue sin distribuirse de manera homogénea (10)

b) Flujo sanguineo heterogéneo: Areas de hiperperfusion ineficaz coexisten con
zonas de hipoxia severa, lo que genera un déficit global en la entrega de oxigeno a
los tejidos.

c) Obstruccidbn microvascular: La activacion de la coagulacion intravascular
diseminada (CID) y la formacion de microtrombos bloquean la perfusion efectiva en
ciertos territorios, perpetuando la isquemia a nivel tisular (7)

d) Deterioro en la extraccién de oxigeno: A pesar de la presencia de oxigeno en
algunas zonas del tejido, la disfuncion mitocondrial impide su utilizacion, generando
metabolismo anaerobio y acidosis lactica progresiva. (6)

e) Disminucion de la densidad capilar funcional: Se genera un flujo sanguineo
heterogéneo con zonas de hipoxia coexistiendo con regiones hiperperfundidas de
manera inefectiva.

f) Tiempo de llenado capilar prolongado (>3 segundos): La vasoconstriccion
periférica compensatoria y la microtrombosis reducen el flujo sanguineo en la piel y
otros drganos periféricos. (7)

Fase de Disfuncidon Microcirculatoriay Metabdlica (Dia 1-3) — Hipoxia Tisular y
Alteracién Mitocondrial

En esta fase, la perfusion tisular se encuentra severamente comprometida debido a
incremento en la severidad de la microtrombosis, vasoplejia y disfuncion
mitocondrial, contribuyendo a la presencia de falla organica mdltiple.

La reduccién de la densidad capilar funcional y la alteracion en el flujo sanguineo
generan un fenédmeno conocido como hipoxia disociativa. Este fendmeno es uno de
los principales responsables de la incoherencia hemodinamica en la sepsis. (8)

En esta etapa, la disfuncién organica se hace evidente, con fallos en mdltiples
sistemas, cardiovascular, renal y nervioso, pudiendo generarse incluso
encefalopatia séptica debido a la disrupcion de la barrera hematoencefalica y el
metabolismo cerebral alterado. (10)
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Ademas de los mecanismos ya descritos se agregan:

Falla en la regulacion del tono microvascular: Ademas de la vasodilatacion, hay
resistencia a catecolaminas impiden la adecuada redistribucion del flujo.

Acidosis lactica severa y metabolismo anaerobio: La incapacidad de los tejidos para
utilizar oxigeno de manera eficiente perpetia la hipoperfusion.

Compromiso multiorganico progresivo: La hipoxia sistémica y la disfuncion
mitocondrial agravan la falta de perfusion en los tejidos periféricos. (3)

Pérdida de la reactividad microvascular: La alteracidon del tono arteriolar impide que
la microcirculacion pueda redistribuir el flujo sanguineo.

Alteraciones en el glicocélix endotelial: El dafio estructural del glicocélix severo,
impide la adecuada transmisién de seflales mecanicas y bioquimicas entre la
microcirculacion y la macrocirculacion, dificultando la adaptacion a cambios
hemodinamicos, lo que establece y perpetua la coherencia hemodinamica. (8)

Fase de Resolucion o Persistencia (Dia 3 en adelante) — Recuperacion o
Inmunoparalisis

El paciente puede evolucionar hacia la recuperacion o la inmunoparalisis
prolongada, por lo que a partir de aqui, si el paciente ya tiene uso de aminas
vasoactivas, se considera un estadio cronico:

Recuperacion: En pacientes que responden adecuadamente al tratamiento, se
observa la restauracion gradual de la funcion endotelial y la perfusion tisular.

Inmunoparalisis: Se caracteriza por la disminucion de la actividad inmunoldgica, con
reduccion de la presentacion de antigenos y aumento del riesgo de infecciones
secundarias oportunistas. (11)

Persistencia del choque séptico: En casos refractarios, la disfuncion mitocondrial y
la alteracion de la perfusion tisular perpettian el fallo organico, con un prondstico
desfavorable.

Durante esta fase, la homeostasis del organismo depende en gran medida de la
capacidad del sistema inmunoldgico para restaurar el equilibrio inflamatorio y de la
eficacia de las estrategias terapéuticas para preservar la perfusion y evitar la
progresion a un estado de fallo multiorganico irreversible. (6)
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Coherencia hemodinamica

La coherencia hemodinamica se define como la relacion entre los parametros
macrocirculatorios y la perfusion tisular efectiva. En condiciones normales, el
mantenimiento de una presion arterial media y un gasto cardiaco adecuados
garantiza una distribucion homogénea del flujo sanguineo a nivel microvascular. A
diferencia de como ocurre en otros tipos de choque y causas de hipotension, en la
sepsis y el choque séptico, esta relacidn puede no estar presente (12) debido a
alteraciones en la regulacion del tono vascular, la heterogeneidad del flujo capilar y
la disfuncién mitocondrial. (8)

Sus componentes de la macrocirculacion son: Gasto cardiaco, presion arterial
media (PAM), resistencia vascular sistémica, presién venosa central (PVC). Los de
la microcirculacion son: indice de perfusion periférica (PPI), indice de flujo
microvascular (MFI), Tiempo de llenado capilar, Saturaciébn venosa central de
oxigeno (Svc02) y Presion tisular de oxigeno (PtiO2). (7)

Llenado Capilar

El llenado capilar es un marcador clinico de la perfusidon periférica que evalla la
capacidad del sistema cardiovascular para mantener un flujo sanguineo adecuado
en la microcirculacion. Se define como el tiempo que tarda la piel en recuperar su
color normal tras una compresion de la zona evaluada, generalmente en el lecho
ungueal o la superficie cutanea del pulpejo del dedo. (13) Sin embargo, se
estandariz6 la toma del llenado capilar gracias al estudio ANDROMEDA-shock. (6)

En pacientes con sepsis y choque séptico, el llenado capilar se ve alterado por la
disfuncion endotelial, la hipoperfusion tisular y la pérdida de coherencia
hemodindmica. Su prolongacién indica un compromiso en la microcirculacion y se
ha demostrado su correlacion con un peor prondstico en pacientes con disfuncion
organica. (7).

Por algun tiempo se considerd que la elevacion de lactato podia orientar hacia la
reanimacion hidrica, sin embargo, los estudios ANDROMEDA-shock demostraron
que, ademas de inespecifico, juega un papel posterior a la modificacion del llenado
capilar (TLC) (14), estableciendo al TLC como el marcador de hipoperfusion mas
precoz y confiable, pues se correlacion6 con otros marcadores de disfuncion
microcirculatoria. (15)

Gracias a ello se han propuesto métodos para identificar de manera temprana los
procesos asociados a hipoperfusion, a fin de limitar el ciclo fisiopatoldgico y frenar
las respuestas inflamatorias y humorales, desarrollando estudios que permitieron la
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comparacion entre el tiempo de llenado capilar (TLC) y otros estudios mucho méas
sofisticados, como la capilaroscopia sublingual, tal como hizo Weipeng Huang,
quien describié que el tiempo de llenado capilar se asociaba con un flujo
microcirculatorio anormal, independientemente de otros factores clinicos y que su
capacidad predictiva para anomalias del flujo microcirculatorio fue superior a la de
otros indicadores como lactato y puntuacion SOFA. (16)

Otras herramientas tecnoldgicas para monitorear la perfusion tisular

El estudio ANDROMEDA shock 2 desarollada por Kattan y colaboradores,
establecido que una estrategia de reanimacion guiada por la perfusion periférica
dirigida por llenado capilar basada en los fenotipos clinico y hemodindmicos del
paciente se asocia con una disminucion en la mortalidad comparado con la atencion
estandar del shock séptico temprano. El fenotipo hemodindmico fue establecido por
la presién de pulso utilizando como corte 40mmHg para la presion de pulso y
50mmHg para la presion diastolica. Mientras que el fenotipo clinico se establecio de
acuerdo a la respuesta a liquidos. (17)

Yuxiang y colaboradores, buscaron objetivar la medicion del llenado capilar al
disefiar un dispositivo el cual generaba una presién predeterminada y al mismo
tiempo la medicion de pletismografia con haz infrarrojo, estableciendo la presion
necesaria para considerar palidez cutdnea la perdida de curva pletismogréafica y
posteriormente liberando la presién y estableciendo tiempo de llenado capilar una
vez que la curva pletismografica se restablecia; aunque el instrumento buscaba la
objetivaciéon del llenado capilar, ocurrieron maltiples fallas, las cuales hicieron que
el tiempo de uso del instrumento fuera mayor al esperado, ademas de presentar un
cuestionario de satisfaccion para los usuarios en los que solo presentd para médicos
unl7.2% de aprobacién y en pacientes un 50% de aprobacion. (18) Por lo que el
llenado capilar sigue considerandose una medicion subjetiva.

Como parte de la busqueda de herramientas objetivas para la valoracion de choque
séptico se encuentra en desarrollo el estudio ANDROMEDA-VEXUS por Ross et al,
un subestudio de ANDROMEDA-SHOCK 2 en el cual buscan con el uso de
ultrasonido agregar una herramienta la cual valora la congestion venosa y el
momento de necesidad de terapia de remplazo renal, asi como la mortalidad de los
pacientes a los 28 dias, debido a que este programaba su realizacion hasta enero
de 2025, se encuentra en este momento en valoraciéon de resultados y conclusiones,
por lo que este podria integrar una nueva herramienta para la optimizacion de fluidos
y vasopresores en pacientes con choque seéptico. (19) Recientemente, Mesquida
realiz6 un estudio donde se intenta la deteccion temprana de choque con la
evaluacion de la saturacibn venosa central de oxigeno como un método
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complementario para evaluar la respuesta a fluidos en pacientes con choque séptico
usando como corte una modificacion del 5% + 5. (20)

La entrada a nuevas técnicas para valoracion de la microcirculacion incluyen
meétodos variados, desde el Doppler, video microscopia (21), video capilaroscopia,
(22) espectroscopia infrarroja cercana (NIRS por sus siglas en inglés), asi como la
saturacion de oxigeno regional tisular, sin embargo el llenado capilar se relacioné
directamente con la gravedad de la falla circulatoria, SOFA y APACHE II, ademas
encontraron que el mottling esta relacionado con el empeoramiento del paciente.
(23) (24)

Camara infrarroja.

La termografia infrarroja es una técnica no invasiva que permite evaluar la
temperatura de la superficie corporal en tiempo real. Su uso en medicina ha crecido
significativamente en los udltimos afios debido a su capacidad para detectar
alteraciones en la perfusion sanguinea y la inflamacion, lo que la convierte en una
herramienta valiosa en diversas especialidades médicas (25)

Durante afios ha sido utilizada en el area del deporte, donde suelen tener registros
de la temperatura corporal basal del deportista, es evaluado durante las lesiones y
realizan comparacion del cambio térmico en la articulacion o zona afectada tras la
lesion, lo que les permitié incluso establecer una tabla sobre los grados centigrados
y el nivel de atencion, estableciendo normalidad si no supera 0.4°, ameritando
monitoreo si el cambio es entre 0.5y 0.7°, prevencién de 0.8 a 1°, alarma de 1.1 a
1.5° y con alto riesgo mayor a 1.6° (26).

Entre las dermatoldgicas/plasticas mas usadas estan la evolucion de colgajos
quirargicos en procedimientos reconstructivos, permitiendo detectar isquemia
precoz con intervenciones tempranas para mejorar la supervivencia del tejido
trasplantado. (27)

Se ha utilizado en el diagndstico de psoriasis y dermatitis, identificando patrones de
inflamacion y alteraciones en la vascularizacion de la piel. Puede ayudar a
diferenciar lesiones benignas de malignas en casos de cancer de piel mediante la
evaluacion del aumento de temperatura en tejidos tumorales (25).

El estudio que se realizé en animales por Thomaz de Souza utilizo la camara térmica
para valorar los cambios de temperatura asociados a sepsis. (28)
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Todo esto permitié que finalmente en el 2023 Kazune et al. Realiz6 una comparativa
de imagenes térmicas de una camara FLIR a nivel de rodilla y pies en vs Mottling
para evaluar la severidad de choque séptico en paciente ingresados en unidad de
terapia intensiva, cumpliendo los criterios de definicion de sepsis y no presentando
respuesta a volumen durante la primera hora desde el ingreso, encontrando la
presentacion de Mottling no se asocié a cambios de temperatura en rodillas y
muslos pero una baja temperatura en miembros inferiores si se asocio a Mottling
alto y fallecimiento de pacientes. (29)

Este afio, 2025, un estudio desarrollado por Sudhi et al. Realizé un articulo de
revision de la literatura actual la cual incluye la busqueda de un diagndéstico
temprano para choque de diversos tipos utilizando una herramienta no invasiva
como es la imagen térmica, encontraron 632 articulos de los cuales solo 32 lograron
incorporar a su revision, encontrando que la tecnologia de camaras térmicas, podria
ayudar a la deteccion temprana de choque en cualquiera de sus formas. Sin
embargo no se encuentra estandarizados los grados de variables en la toma de
temperatura para considerar los resultados, por lo que cada estudio determina los
grados de temperatura o porcentaje de variacion que consideraron significativo para
la deteccion temprana de choque. (30)
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Justificacion

A pesar de contar con importantes avances tecnoldgicos, el choque séptico continla
manteniendo mortalidad de alrededor del 40% a nivel mundial y superior al 50% en
México, siendo la causa de millones de defunciones al afio. Se ha demostrado que
el llenado capilar es, de momento, el parametro de perfusion periférica con
adecuacion a flujo con mayor validez, ya que se ha estudiado contra marcadores
bioguimicos y se demostré con ecografia Doppler por Andreas Brunauer, que al
contar con llenado capilar menor de 3 segundos, existe reperfusion organica a nivel
pulmonar, esplénica renal e intestinal.

En los ultimos afios se han utilizado cadmaras térmicas para identificacion de
distintos panoramas de salud, tanto dermatoldgicas, articulares e infecciosos, como
pronoésticas y de asociacion con Mottling en humanos, sin embargo, no se cuenta
con estandarizacion para la variabilidad de los grados de temperatura en
enfermedades sistémicas. Al ya contar con estudios probatorios de que el llenado
capilar es un buen marcador para valorar tanto el estado de hipoperfusion como si
se encuentra en reversibilidad, este estudio propone un método alternativo y mas
objetivo, ya que, a diferencia del llenado capilar, no es operador dependiente ni
observador dependiente.

Este estudio es factible ya que se realizé en una institucion de segundo nivel con
pacientes hospitalizados que cumplen los criterios clinicos, sin requerir recursos
adicionales. Es interesante porque responde a la necesidad clinica de contar con
herramientas mas objetivas para la evaluacion hemodinamica de manera precoz y
objetiva. Es novedoso porgue en México no existen estudios previos que comparen
directamente termografia y llenado capilar en pacientes con sepsis. Es ético al
tratarse de un estudio observacional sin riesgo, y es relevante debido al impacto
potencial que puede tener en el diagndstico temprano, la individualizacion de
tratamientos y la disminucion de complicaciones.

Los hallazgos de esta investigacion podrian contribuir a validar una herramienta de
bajo costo y facil implementacién que permita optimizar la reanimacion inicial de
pacientes con sepsis, con beneficio directo en la reduccién de mortalidad y uso
racional de recursos.

Los resultados de esta tesis se publicaran en una revista cientifica indexada y seran
publicados en congresos y conferencias médicas nacionales e internacionales. Se
compartiran con las autoridades sanitarias y sociedades médicas pertinentes para
promover su aplicacion clinica.
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Los beneficiarios directos de este estudio incluiran meédicos y profesionales de la
salud involucrados en el manejo de pacientes tanto en area quirdrgica como médica,
incluidos los servicios de urgencias, medicina interna y terapia intensiva, asi como
los pacientes quienes podran ser intervenidos a través de una atencion mas precisa,
individual y objetiva. De igual manera, se espera que estos resultados contribuyan
a una mejor gestion de recursos y a la reduccion de costos asociados a
complicaciones evitables de hipoperfusion y choque séptico.

Planteamiento del problema

La sepsis es una condicion médica grave y potencialmente mortal causada por una
respuesta desregulada del huésped a la infeccion. A pesar de los avances en su
tratamiento, sigue siendo una causa significativa de morbilidad y mortalidad a nivel
global. Se estima que hasta 48.9 millones de casos ocurren anualmente, con una
alta incidencia en paises de indice sociodemogréfico bajo a medio. La mortalidad
hospitalaria asociada alcanza el 15%, con 1.7 millones de hospitalizaciones por
sepsis en adultos y 270,000 muertes anuales solo en los Estados Unidos. En
México, estudios han reportado mortalidades de hasta 65.85% en pacientes con
choque séptico.

El choque séptico involucra mecanismos fisiopatoldgicos complejos que provocan
un desequilibrio entre respuestas proinflamatorias y antiinflamatorias, resultando
frecuentemente en disfuncion organica. En choque séptico se ha demostrado que
la disfuncion endotelial (la causante de todas las complicaciones asociadas) no se
instaura en las etapas iniciales, sino que, en la etapa humoral, donde se echan a
andar mecanismos proinflamatorios, existe cierta reversibilidad antes de
encontrarnos en incoherencia hemodinamica, también descrita por algunos autores
como choque oculto. La importancia de actuar durante las primeras horas del
choque consiste entonces en impedir que los mecanismos proinflamatorios
alcancen la disfuncion endotelial, por lo que la deteccién temprana de estos datos
es crucial tanto para las complicaciones como para la mortalidad de los pacientes.

La deteccion tardia de hipoperfusion tisular en pacientes con sepsis incrementa
considerablemente las complicaciones y la mortalidad. Actualmente, no existe un
método ideal para evaluar la perfusion periférica en tiempo real, por lo que éste
estudio pretende determinar si la termografia infrarroja detecta de una manera mas
objetiva cambios en la perfusion periférica antes que el llenado capilar.
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Pregunta de investigacion

En pacientes con sepsis del hospital general de zona 50 del IMSS, ¢es la
termografia un método de deteccion de hipoperfusién y coherencia hemodinamica
comparable con el tiempo de llenado capilar?

Objetivo general

Comparar la capacidad de deteccion de hipoperfusion y coherencia hemodinamica
mediante termografia vs llenado capilar en pacientes con sepsis del Hospital
General de Zona 50 del IMSS.

Objetivos especificos

Determinar los pacientes ingresados al Hospital General de zona 50 de San Luis
Potosi con diagnostico de sepsis

Registrar los parametros de hipoperfusion y coherencia hemodinamica mediante
termografia y tiempo de llenado capilar en pacientes con sepsis hospitalizados en
el Hospital General de zona 50 de San Luis Potosi

Comparar la evolucion de los parametros de hipoperfusion y coherencia
hemodindmica mediante mediciones seriadas de termografia y tiempo de llenado
capilar al diagndstico, 1 hora, 6 horas, 24 horas, 72 horas y 7 dias en el Hospital
General de Zona No. 50 de San Luis Potosi.

Hipotesis.
Hipotesis nula (Hy):

La termografia no presenta diferencias significativas en la deteccion de
hipoperfusion y coherencia hemodindmica en comparacion con el tiempo de llenado
capilar en pacientes con sepsis del Hospital General de Zona No. 50 del IMSS.

Hipotesis alternativa (H,):

La termografia presenta diferencias significativas en la deteccion de hipoperfusiéon
y coherencia hemodinamica en comparacién con el tiempo de llenado capilar en
pacientes con sepsis del Hospital General de Zona No. 50 del IMSS.
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Material y métodos

Tipo de estudio.

El disefio del estudio sera una cohorte prospectiva, al ser un estudio de caracter
longitudinal, observacional, analitico y prospectivo.

e Longitudinal, al obtenerse diferentes mediciones a lo largo de la estancia
hospitalaria de los pacientes y de tipo prospectivo.

e Observacional, al no realizarse intervencion por parte del investigador.

e Analitico, puesto que se estudid6 la relacion entre la coherencia
hemodindmica y la termografia

Lugar de estudio.

El estudio se llevé a cabo en el Hospital General de Zona No. 50 correspondientes
a la delegacion San Luis Potosi del Instituto Mexicano del Seguro Social.

Universo de trabajo.

Se estudiaron a los pacientes mayores de 18 afios, con sepsis (cumpliendo criterios
de acuerdo a la escala de SOFA), o que cumplieron con el diagnéstico de choque
séptico de acuerdo al consenso Sepsis-3 del Hospital General de Zona 50 del
Instituto Mexicano del Seguro Social.

Tamano de la muestra.

El tamafio de muestra se estimd con base en el criterio de Peduzzi para regresion
logistica multivariable, el cual recomienda un minimo de 10 eventos por variable
independiente incluida en el modelo (EPV = 10) (31):

Eventos requeridos = 10 x k

Donde:

e k= numero de variables independientes del modelo
e EPV minimo recomendado = 10

10 x k
N =
p

Donde:
N = Tamafio de la poblacion
p = proporcidn esperada del evento en la poblacion
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Al sustituir los datos, tenemos que en k:

A) Predictores principales (independientes)

e ATdistal=1
e AT media=1
e AT proximal =1

o Tiempo de llenado capilar =1

e Subtotal =4

B) Covariables dicotdomicas (cada una=1)

e Sexo=1

¢ Presencia de comorbilidades = 1

e Usodeaminas=1
e Subtotal =3

C) Covariables continuas (cada una =1)

e Edad=1

e Temperatura corporal basal = 1

o Frecuencia cardiaca

=1

e Saturacion de oxigeno =1

e Presionde pulso=1

e Presion arterial media =1
e Temperaturadelasala=1

e Subtotal =7

D) Covariable politomica (categorias = 1)

« Sitio de infeccion tiene 5 categorias: Pulmonar, Urinario, Gastrointestinal,
Tejidos blandos, Otros. Parametros =5 -1 =4

e Subtotal=4
Sustituyendo:
k=4+3+7+4=18

Eventos requeridos

E =10 x 18 = 180 eventos
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Si consideramos p 0.50 para méxima incertidumbre y maxima varianza entonces

180
N=__ =360
0.50

Métodos.

Disefio, poblacion y escenario

1. Se realiz6é un estudio longitudinal observacional en el Hospital General de

Zona No. 50 del Instituto Mexicano del Seguro Social, Delegacion San Luis
Potosi.

Se incluyeron pacientes adultos (=18 afios) con sepsis (por escala SOFA),
incluidos los pacientes con choque séptico (Sepsis-3).

La identificacion clinica se corroboré con revision de expediente electronico
institucional (Plataforma de Hospitalizacion del Ecosistema Digital en Salud)
y revision de laboratorios en el sistema institucional.

Recoleccién y mediciones seriadas

4. Se recolectaron variables macrohemodinamicas de monitor: presion arterial

sistolica, tension arterial media, frecuencia cardiaca, saturacién de oxigeno,
presion de pulso, ademas de temperatura corporal y temperatura ambiental
(termostato).

Se midié perfusién periférica por tiempo de llenado capilar mediante técnica
estandarizada ANDROMEDA-shock.

Se realizé termografia con camara térmica descrita en el protocolo y se
registraron temperaturas en regiones definidas; para el andlisis comparativo
se utilizé el AT distal-palmar (Tpalma — Tortejo distal).

Se efectuaron mediciones seriadas en momentos predefinidos: O horas, 1
hora, 6 horas, 24 horas, 72 horas y 7 dias.

Definicidon de variables analiticas

8.

9.

Se definié hipoperfusion por llenado capilar cuando > 3 s.

Se determiné el punto de corte del AT por curvas ROC en cada medicién con
indice de Youden y se adoptd un corte unico AT = 2.3 °C para todo el
seguimiento.
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10.Se construyé una variable dicotbmica de estabilidad macrohemodinamica
clinica (aproximacion de coherencia), definida por criterios simultaneos de
frecuencia cardiaca, presion arterial y ausencia de soporte con aminas
vasoactivas; cualquier criterio fuera de rango = inestable.

Estrategia estadistica

11.Se realiz6 estadistica descriptiva y evaluacion longitudinal del tamafio
muestral por medicion.

12.Para variables continuas seriadas se evalu6 normalidad (Kolmogorov—
Smirnov y Shapiro—Wilk).

13.Ante no normalidad se aplico la prueba no paramétrica de Friedman para
comparaciones longitudinales en mediciones repetidas.

14.Para el rendimiento diagnéstico del AT se calcularon sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo negativo por
medicion y de forma global integrando conteos acumulados entre 0 y 72
horas.

15.Para asociaciones entre perfusion periférica y desenlaces clinicos se
utilizaron tablas de contingencia con chi cuadrada y, cuando correspondia,
prueba exacta de Fisher, ademas de estimacién de razones de momios con
intervalo de confianza.

16.Se construyeron modelos de regresion logistica multivariada (ajustes
reportados en el documento para modelos de mortalidad y para modelos
longitudinales), con evaluacion del desempefio del modelo (p. ej., Hosmer—
Lemeshow y pseudo-R?) cuando fue reportado.

Tiempo de estudio.

El estudio se realizd del 15 de junio 2025 hasta completar el nimero pacientes
necesario, cerrado el 15 febrero 2026.

Criterios de seleccion.
Criterios de inclusion.

1. Pacientes que autoricen consentimiento informado, o en caso de no
presentar integridad neuroldgica, con un familiar
2. Pacientes de 18 afios cumplidos o mas
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3. Pacientes del Hospital General de Zona No. 50, con sepsis (SOFA 22) o
choque séptico (SEPSIS-3), independientemente de si se encuentra bajo
asistencia ventilatoria o sedacion.

4. Pacientes que autoricen firma de consentimiento informado por paciente o
familiar.

Criterios de exclusion.

1. Pacientes que no tengan sepsis de acuerdo a SOFA o choque séptico por
SEPSIS 3

2. Pacientes con quemaduras extensas o amputacion de 3 0 mas miembros
(extremidades).

Criterios de eliminacion.

1. Pacientes que decidan interrumpir su participacion en el estudio.
Tipo de variables.
Variables independientes.

e Termografia en grados centigrados en palma, falanges distal, media y
proximal.
e Tiempo de llenado capilar en segundos.

Variables dependientes.
e Coherencia hemodinamica clinica
Variables confusoras (covariables).

A) Sociodemograficas

e Edad
e Sexo
B) Clinicas

o Comorbilidades

« Sitio de infeccién

o Temperatura corporal basal
« Frecuencia cardiaca

e Saturacion de oxigeno

e Presion de pulso

o Presion arterial media (PAM)
e Uso de aminas
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C) Ambientales

o Temperatura de la sala del paciente

Conceptual

Estado clinico de
estabilidad
macrohemodinami
ca durante el
seguimiento, como
aproximacion
clinica a la
coherencia
hemodinamica

Tiempo en que la
piel recupera el
color normal
después de aplicar
presion hasta
blanquear el
pulpejo del dedo
indice del paciente
con ayuda de una
durante

1
0
segundos

Operacional

Variable
dicotémica
evaluada a 1 hora,
6 horas, 24h, 72
horas y 7 dias.

Se definira como:

PAM < 65 mmHg

en cualquier
momento del
seguimiento
Necesidad de
inicio de
vasopresores
(documentado)

Persistencia de
inestabilidad
hemodinamica
durante
seguimiento

Tiempo en
segundos medido
tras 10 segundos
de presion en el
pulpejo del dedo
indice.

Tipo de
variable

Dependien
te

Independi
ente

Fuente de
informacion

Expediente
clinico
electrénico
(PHEDS) y
registros de
monitorizacion
hemodinamica.

Evaluacion
clinica directa

Escala de
medicion

Cualitativa
dicotémica
(nominal)

Cuantitativ
a, continua

Parametro Gréaficas
Frecuencia Gréfica de
absoluta y barras
porcentaje

>3 segundos  Histograma
llenado capilar

retardado en

jovenes y

de 4 en adultos
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Temperatura
cutanea medida en
region palmary los
segmentos de un
dedo de la mano.

Tiempo de vida
transcurrido desde

su nacimiento
hasta el momento
del estudio.
Diferencia
biolégica entre
personas, siendo
masculino o]
femenino.

Temperatura en
grados Celsius asi
como la diferencia
entre ellos. T
palmar, T distal, T
media, T proximal.

AT distal
T(palma)
T(falange distal)

AT media =
T(palma) =
T(falange media)

AT proximal =
T(palma) =
T(falange
proximal).

Numero de afios
cumplidos por el
derechohabiente

al momento del
estudio.

Género gramatical
propio del hombre
o la mujer.

Independi
ente

Covariable
sociodemo
gréfica
(independi
ente de
ajuste)

Covariable
sociodemo
gréfica
(independi
ente de
ajuste)

Céamara térmica
infrarroja
Expediente
electrénico a a
través de |
Plataforma  de
Hospitalizacién
del Ecosistema
Digital en Salud
(PHEDS)
Expediente
electrénico a
través de la

Plataforma  de
Hospitalizacién
del Ecosistema
Digital en Salud
(PHEDS)

Cuantitativ
a continua

Cuantitativ

a continua.

Cualitativa
, nhominal,
dicotémica

Gradiente térmico
distal (°C),
gradiente térmico
medio (°C) vy
gradiente térmico
proximal (°C).

Afios.
1. Hombre
2. Mujer

Histograma

Poligono de
frecuencia.

Tabla de
frecuencias
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Presencia de

enfermedades
cronicas o]
condiciones
médicas
preexistentes en el
paciente que

pueden influir en
su estado de
salud, respuesta al
tratamiento y
prondstico

Sitio de presencia
y multiplicacién de
un
microorganismo
en los tejidos del
huésped

Temperatura
central del cuerpo
medida en su
estado basal

Promedio
ponderado de la
presion arterial
sistémica

Diferencia entre la
presion arterial

Registro en la
historia clinica de
enfermedades
previamente
conocidas

Lugar donde inicia
la interaccion del
agente patogeno
con el huésped
demostrable  por
estudios de
imagen ylo
laboratorio

Medicion con

termémetro de
mercurio, axilar

Medicion
monitor
hemodinamico

con

PAS-PAD medida
en mmHg

Covariable
clinica
(independi
ente de
ajuste)

Covariable
clinica
(independi
ente de
ajuste)

Covariable
clinica
(independi
ente de
ajuste)

Variable
clinica de
seguimient
o
(covariabl
e de
ajuste)

Covariable
clinica
(independi

Estudios de
laboratorio en el
sistema
electrénico
institucional
(PASTEUR) vy
expediente
electrénico a
través de la
Plataforma  de
Hospitalizacién
del Ecosistema
Digital en Salud
(PHEDS)

Estudios de
laboratorio en el
sistema
electrénico
institucional
(PASTEUR),
expediente
electrénico a
través de la
Plataforma  de
Hospitalizacién
del Ecosistema
Digital en Salud
(PHEDS) y
Modulab

Medicion directa
visualizada a
través de
monitor de
signos vitales

Medicién directa
visualizada a
través de
monitor de
signos vitales

Monitor de
signos vitales

Cualitativa
, hominal,
dicotémica

Cualitativa
, hominal,
politomica.

Cuantitativ
a continua

Cuantitativ
a continua

Cuantitativ
a continua

1. Siono

1. Pulmonar
2. Urinario

3. Gastrointesti
nal.

4. Tejidos
blandos

5. Otros

Grados
centigrados

Milimetros de
mercurio

Mm de mercurio.

Pastel

Diagrama de
sectores

Histograma

Histograma

Histograma
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sistélica y
diastdlica.

NUmero de
contracciones del
corazén por
minuto

Porcentaje de
hemoglobina
saturada con

oxigeno en sangre
arterial

Administracion de

farmacos
vasoactivos con el
objetivo de
mantener
estabilidad

hemodinamica.

Temperatura a la
gue se encuentra
la sala a la hora de
realizar las
mediciones.

Valor registrado en
monitor
hemodinamico al
momento de la
toma de datos

Valor
mediante
oximetria en el
monitor
hemodinamico

registrado

Variable
dicotémica
evaluada en cada
punto de medicién
(@ h, 6h,24h, 72 h
y 7 dias).

Se considerara:

Si (1): paciente
con infusién activa
de vasopresores
documentada en el
expediente clinico
al momento de la
evaluacion.

No (0): ausencia
de infusion de
vasopresores  al
momento de la
evaluacion

Temperatura
ambiente de la
sala en grados
centigrados

ente de
ajuste)

Covariable
clinica
(independi
ente de
ajuste)

Covariable
clinica
(independi
ente de
ajuste)

Covariable
clinica
(independi
ente de
ajuste)

Covariable
ambiental
(independi
ente de
ajuste)

Monitor de
signos vitales

Monitor de
signos vitales

Expediente
clinico
electrénico
(PHEDS) y
registros de
monitorizacion
hemodinamica.

Termostato

Cuantitativ
a continua

Cuantitativ
a contnua

Cualitativa
dicotémica
(nominal)

Cuantitativ
a continua

Latidos por minuto.

Porcentaje de
saturacion de
oxihemoglobina.

Frecuencia
absoluta y
porcentaje

Grados
Celcius/centigrado
s

Histograma

Histograma

Grafica de
barras

Histograma
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Descripcion del instrumento.

La cédula de recoleccion de datos utilizada en este protocolo es un instrumento de
elaboracion propia, disefiado especificamente para este estudio con base en los
objetivos, variables y parametros clinicos definidos y consta de los siguientes
apartados:

1)

2)
3)

4)

5)

Datos demograficos: engloba variables como edad, sexo, asi como datos de
identificacion iniciales de cada participante y un folio que se asignaron al
recolectar dicha informacion.

Comorbilidades: se identificaron comorbilidades de la poblacion en estudio.
Se recabaron datos generales como tiempo de diagndstico antes de la
primera revision, la cantidad de cristaloides infundida, asi como el sitio de
infeccion. Se aplicaron los criterios de sepsis de acuerdo a SOFA y para
choque séptico de acuerdo al consenso Sepsis-3

Datos hemodindmicos otorgados por monitor, tales como TAM, presion de
pulso, temperatura, saturaciébn y frecuencia cardiaca, asi como la
temperatura de la sala a la hora de la toma de las variables.

Variables dependientes:

a. Cémara térmica.- Se utilizé la cAmara FLIR Leptdn Pro, tiene las
siguientes especificaciones: resolucion térmica de 80x60, frecuencia
de actualizacion 9HZ, pixeleado 17um, sensibilidad <50mk, medicion
de temperatura entre -10°C y 450°C y exactitud de +-3°C. La camara
permite realizar grabacion continua durante la evaluacion
termografica. Las camaras FLIR (Forward Looking InfraRed) son
fabricadas por la empresa Teledyne FLIR, anteriormente conocida
como FLIR Systems Inc., una compafia fundada en 1978 y con sede
actualmente en Wilsonville, Oregon, Estados Unidos. FLIR es uno de
los fabricantes mas reconocidos a nivel mundial en tecnologia de
imagen térmica para aplicaciones industriales, militares, médicas y de
seguridad, cuyas cdmaras cuentan con acreditacion de clase | ante la
FDA bajo el cédigo LLZ (measuring device, temperature).

b. Llenado capilar con metodologia ANDROMEDA.- Consiste en presion
del pulpejo indice del paciente con ldmina de porta objetos durante 10
segundos a partir del blanqueado total y retirar. Contar el tiempo que
transcurre entre el retiro de la laminilla y la recoloracion del pulpejo en
segundos, con 1 decimal.
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Analisis de datos.

Las variables previamente definidas se registraron en una base de datos utilizando
SPSS version 26.

Para minimizar el sesgo por pérdida de pacientes durante el seguimiento, se opto
por un disefio de cohorte dinamica, permitiendo que los participantes ingresen y se
retiren del estudio a lo largo del periodo de seguimiento. Los nuevos participantes
se incluyeron a medida que avanzo el estudio.

Se realiz6 la prueba de Kolmogorov-Smirnov para evaluar la normalidad de las
variables continuas. Si cumplieron el criterio de normalidad se expresaron con
medias y desviacibn estandar, en caso contrario con medianas y rangos
intercuartiles. Las variables categoricas se expresaron en frecuencias y porcentajes.
Se realiz6 un modelo de correlacion de Pearson o de Spearman si son normales o
no los datos.

Aspectos éticos.

Este protocolo se clasifica como investigacién sin riesgo, conforme al articulo 17 del
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud,
ya que no implica intervencion alguna distinta a las ya indicadas en la atencion
médica habitual, y Unicamente se realiz6 recoleccion de datos clinicos,
monitorizacion no invasiva y mediciones externas sin contacto o dafio fisico.

La Declaracion de Helsinki, creada por la Asociacion Médica Mundial (AMM) durante
la 182 Asamblea Médica Mundial en 1964, es uno de los textos fundamentales en la
proteccion y regulacion ética de la investigacidon en humanos. Este documento ha
sido objeto de varias enmiendas y aclaraciones, la ultima en Japon en 2004, que
sigue vigente. En él, se fomenta el cumplimiento de principios bioéticos como
autonomia, beneficencia, justicia y no maleficencia, los cuales guian nuestro estudio
para garantizar la seguridad del paciente.

En 1979, el Departamento de Salud, Educacion y Bienestar de los Estados Unidos
publicé el Informe Belmont, que también establece principios éticos para los
estudios de investigacion que se aplican a este proyecto. En México, la Ley General
de Salud, conforme al articulo 17 de su reglamento y al articulo 3 en sus fracciones
[, VII, IX y XXVI, subraya la vigilancia y regulacion de los servicios de salud, el
ejercicio profesional en el ambito sanitario y la coordinacién de la investigacion en
salud en humanos. Asimismo, se destaca que toda investigacion debe ser realizada
por profesionales de la salud bajo la supervision de las autoridades sanitarias y con
el consentimiento por escrito del participante (articulo 100). Este proyecto de
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investigacion también se rige por la normativa del Instituto Mexicano del Seguro
Social (IMSS).

El presente protocolo también se adhiere a las Pautas Eticas Internacionales para
la Investigacién en Seres Humanos emitidas por el Consejo de Organizaciones
Internacionales de las Ciencias Médicas (CIOMS) en colaboracion con la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS), en su version mas reciente (2016). Estas
pautas establecen principios fundamentales como el respeto por las personas, la
justicia, la no maleficencia, la equidad en la seleccion de sujetos y la importancia de
maximizar los beneficios mientras se minimizan los riesgos.

Asimismo, el disefio del estudio respeta el principio de proporcionalidad riesgo-
beneficio, garantiza el consentimiento informado adecuado y contempla medidas
especiales para la proteccidn de participantes en condicion de vulnerabilidad, como
los pacientes inconscientes o sedados, segun lo establecido en las guias nacionales
e internacionales vigentes.
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Analisis y Resultados
Caracteristicas demograficas y clinicas de la poblacién
Tamafo muestral y comportamiento longitudinal

Se incluyeron 365 pacientes con sepsis del Hospital General de Zona No. 50 del
IMSS.

El nimero de casos validos disminuy6 progresivamente en las mediciones seriadas,
observandose reduccion hasta 301 pacientes en la sexta medicion.

Esta reduccion fue atribuible principalmente a mortalidad intrahospitalaria (17%).
Pruebas realizadas:

« Estadistica descriptiva (frecuencias absolutas y relativas)
« Andlisis de tendencia longitudinal descriptivo

o Calculo de proporciones con intervalo de confianza al 95%

La mortalidad del 17% (62/365) presenté un intervalo de confianza del 95%
estimado de 13.3-21.4%.

La reduccion progresiva sugiere fendmeno de riesgo competitivo (muerte), lo que
introduce potencial sesgo de supervivencia en mediciones tardias

Distribucion por sexo
La distribucion por sexo fue:

e Hombres: 191 (52.3%)
e Mujeres: 174 (47.7%)

Pruebas realizadas:

e Prueba de chi cuadrada de bondad de ajuste para distribucion 1:1 No
se observaron diferencias significativas respecto a distribucion equitativa (p
> 0.05).

La cohorte presenta distribucion homogénea por sexo, sin predominio
estadisticamente significativo.
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Tabla 1

Sexo Frecuencia (n) Porcentaje (%)

Hombres 191 52.3
Mujeres 174 47.7
Total 365 100.0

Distribucion por sexo en pacientes con sepsis
200

175 A

150

125 A

o
=
2 100 A
&
75 -
53 -
25 A
u o
Hombres Mujeres
5exo0
Gréfico 1 Distribucién por sexo
Edad
Edad media: 59.33 * 20.15 anos

Rango: 25-93 afios
Pruebas realizadas:

e Prueba de normalidad (Kolmogorov-Smirnov)
e Estadisticos descriptivos (media, desviacion estandar, rango)
e Evaluacién de asimetria y curtosis
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La distribucidon mostré ligera asimetria hacia edades mayores, esperable en

poblacién con sepsis.

Se trata predominantemente de poblacion adulta mayor, grupo con mayor

susceptibilidad a disfuncion microvascular

Tabla 2
Parametro Valor
Media (afios) 59.33
Desviacion estandar 20.15
Edad minima 25
Edad maxima 93
Rango 68
Distribucion de edad en pacientes con sepsis
o
=
S
£

30 40 50

Grafico 2 Distribucién de edad

60
Edad (afios)

90
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Comorbilidades

Diabetes mellitus estuvo presente en 189 pacientes (51.8 %), mientras que la
hipertension arterial se documentd en 150 pacientes (41.1 %). El antecedente de
sobrepeso se registrd en 273 pacientes (74.8 %). La enfermedad reumatoldgica se
identifico en 5 pacientes (1.4 %), y otras comorbilidades en 27 pacientes (7.4 %).

El sitio de infeccion més frecuente fue tejidos blandos en 145 pacientes (39.7 %),
seguido de foco pulmonar en 107 pacientes (29.3 %) y urinario en 88 pacientes
(24.1 %). El foco gastrointestinal se present6 en 23 pacientes (6.3 %), mientras que
otras localizaciones representaron el 0.6 % de los casos.

Sitio_Infeccion

Frecuencia

SEAD
9

0 =
5 =
= &
g 3
2 o
o

Mortalidad intrahospitalaria

[BUNSHILIONSES
sopusg sopifa)

Sitio_Infeccion

Gréfico 3 Sitio de Infeccién

Sobrevivientes: 303 (83%)
Defunciones: 62 (17%)
Pruebas realizadas:

e Célculo de proporciones con intervalo de confianza
e Anadlisis bivariado de mortalidad vs comorbilidades mediante chi cuadrada
e Célculo de OR para comorbilidades significativas
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La hipertension arterial mostro asociacion significativa con mortalidad:

e ORZ249
e p=0.001

No se encontraron asociaciones significativas con otras comorbilidades. La
hipertension podria actuar como marcador de vulnerabilidad vascular y disfuncion
endotelial.

Mortalidad intrahospitalaria

Frecuencia

Sobrevivientes Defunciones
Condicidn

Graéfico 4 Mortalidad
Uso inicial de aminas
Al ingreso:
e 67 pacientes (18.4%) recibian aminas vasoactivas.
Pruebas realizadas:

e Estadistica descriptiva

e Comparacion de mortalidad entre pacientes con y sin aminas mediante
chi cuadrada

e Estimacion de OR

Los pacientes con aminas al ingreso mostraron mayor mortalidad (p < 0.05),
coherente con mayor gravedad inicial.
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Evolucion hemodinamica y térmica seriada en pacientes con
sepsis

Estructura del analisis longitudinal

Se realizaron mediciones seriadas en los siguientes momentos:

e 0 horas
e 1hora

e 6 horas
e 24 horas
e 72 horas
e 7 dias

Las variables evaluadas incluyeron:

e Presion arterial sistélica

e Presion arterial media

e Frecuencia cardiaca

e indice de choque

e Tiempo de llenado capilar

e Gradiente térmico distal-palmar (AT)

Debido a la reduccion progresiva del tamafio muestral (pérdidas atribuibles
principalmente a mortalidad), el andlisis longitudinal considerd Unicamente casos
validos en cada punto.

Variables macrohemodinamicas
Resultados descriptivos

En el analisis descriptivo inicial de las variables macrohemodindmicas (frecuencia
cardiaca, tension arterial sistélica y tensién arterial media), se observé una
tendencia clinica hacia estabilizacion hemodinamica durante el periodo de
seguimiento.

De manera general:

» Lafrecuencia cardiaca mostro ligera reduccién en mediciones subsecuentes.
o La tensidn arterial sistdlica se mantuvo dentro de rangos relativamente
estables.
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o Latensién arterial media presenté comportamiento consistente a lo largo de
las mediciones seriadas.

o El delta térmico distal mostré variaciones discretas sin patron progresivo
evidente.

Estas observaciones descriptivas sugieren comportamiento hemodinamico
relativamente estable durante el seguimiento temprano.

Pruebas estadisticas realizadas

Dado que se evaluaron mediciones repetidas en la misma cohorte, se realizd
andlisis longitudinal.

Evaluacién de normalidad

Se aplicaron las pruebas de Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk para cada una de
las seis mediciones en:

o Frecuencia cardiaca

« Tension arterial sistdlica
e Tension arterial media

o Delta térmico distal

En todas las variables se documenté ausencia de normalidad en la mayoria o
totalidad de las mediciones (p < 0.05), por lo que no se utilizaron pruebas
parameétricas.

Se empled la prueba no paramétrica de Friedman para muestras relacionadas para
evaluar diferencias longitudinales entre las seis mediciones.

Frecuencia cardiaca

. N=301
e ¥%5) = 6.694
. p=0.244

No se observaron diferencias estadisticamente significativas entre las seis
mediciones.

Tension arterial sistélica

. N=301
. ¥%5) = 6.066
. p=0.300
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No se identificaron cambios estadisticamente significativos.

Tensién arterial media

. N=333
e X35)=2.124
« p=0.832

No se documentaron diferencias significativas entre las mediciones seriadas.

Delta térmico distal

e N=301
. ¥3(5)=4.272
° p= 0.511

No se observaron cambios longitudinales estadisticamente significativos.

El analisis longitudinal mediante prueba de Friedman no demostré diferencias
estadisticamente significativas en ninguna de las variables macrohemodinamicas
evaluadas a lo largo del seguimiento.

En el analisis global de la cohorte:

« Lafrecuencia cardiaca no mostré variacion significativa.

o Latension arterial sistélica se mantuvo estable.

o Latension arterial media no presenté cambios estadisticamente relevantes.
« El delta térmico distal no evidencié modificacidn significativa en el tiempo.

Estos hallazgos indican que, a nivel poblacional, las variables macrohemodindmicas
permanecieron sin cambios estadisticamente significativos durante el periodo de
observacion.
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Grafico 5 Mortalidad por sexo

Se evalug la asociacién entre diabetes mellitus y mortalidad global mediante prueba
de chi-cuadrado. No se observé una asociacion estadisticamente significativa (x* =
1.181, p = 0.277). Aunque se observé una mayor proporcion de mortalidad en
pacientes diabéticos, esta diferencia no alcanzo significancia estadistica.

Mortalidad en diabetes
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Grafico 6 Mortalidad de diabetes

Se evalud la asociacion entre antecedente de hipertensién arterial sistémica y
mortalidad global mediante prueba de chi-cuadrado. Se encontré una asociacién
estadisticamente significativa (x> = 10.653, p = 0.001), observandose una mayor
proporcion de mortalidad en pacientes con hipertension (24.7%) en comparacion
con aquellos sin hipertension (11.6%).
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Mortalidad en Hipertension
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Grafico 7 Mortalidad en Hipertension

Se evalud la asociacion entre sobrepeso y mortalidad global mediante prueba de
chi-cuadrado. No se observé asociacion estadisticamente significativa (x2 = 3.264,
p = 0.071), aunque se evidencié una tendencia a mayor mortalidad en pacientes
con sobrepeso (19.0%) en comparacion con aquellos sin sobrepeso (10.9%).

Mortalidad en sobrepeso
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Grafico 8 Mortalidad en sobrepeso

Se evalud la asociacién entre enfermedad reumatoldgica y mortalidad global. No se
encontré asociacion estadisticamente significativa (p = 0.857). Sin embargo, el bajo
namero de pacientes con enfermedad reumatologica (5) limita la capacidad para
detectar diferencias significativas pese a haber usado prueba exacta de Fisher.

Se evaluo la asociacion entre la presencia de otras comorbilidades y mortalidad
global mediante prueba de chi-cuadrado y prueba exacta de Fisher. No se encontro
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asociacion estadisticamente significativa (p = 0.191), aunque se observo una mayor
proporcion de mortalidad en pacientes con otras comorbilidades, de las cuales el
principal representante fue ERC (25.9% vs 16.3%).
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Gréfico 9 Mortalidad en sobrepeso

Se evalud la presencia del nimero de comorbilidades que presentaban de manera
concomitante.
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Grafico 10 Namero de comorbilidades

Tabla 3
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NUmero de Comorbilidades

Porcentaje  Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Vélido 0 56 15.3 15.3 15.3
1 84 23.0 23.0 38.4
2 121 33.2 33.2 71.5
3 98 26.8 26.8 98.4
4 6 1.6 1.6 100.0
Total 365 100.0 100.0

Se evalué la asociacion entre la carga de comorbilidades y la mortalidad global. La
comparacion mediante la prueba de Kruskal-Wallis mostr6 diferencias
estadisticamente significativas en el numero de comorbilidades entre los grupos de
mortalidad (H = 10.37, gl = 2, p = 0.006), esto confirma que los pacientes que
fallecieron mas, tenian un mayor numero de comorbilidades.

Se evalud la asociacion entre el sitio de infeccion y la mortalidad global mediante
prueba de chi-cuadrado. No se encontré asociacion estadisticamente significativa
(x? = 1.878, p = 0.758), lo que sugiere que el foco infeccioso inicial no influy6é de
manera significativa en el desenlace de los pacientes con sepsis.
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140
120
100

80

60

40

20

o AN
&

Recuento

Mortalidad_Global
I I I u Vivo
G

B Muerto
0 ) e
N o @
& N & o
8 & & & S
N N & @
Q S )
<O o©
) RN
e"b ,\Q)\

Sitio de Infeccion

Gréfico 11 Mortalidad por sitio de infeccion

Se evaluo la asociacion entre el uso basal de aminas vasoactivas (al momento de
la evaluacion inicial) y la mortalidad global. Se encontr6 una asociacion
estadisticamente altamente significativa (x* = 203.5, p < 0.001).

Los pacientes que requerian aminas vasoactivas desde la evaluacién basal
presentaron una mortalidad significativamente mayor (76.1%) en comparacion con
aguellos que no las requerian (3.7%), lo que sugiere que la gravedad hemodinamica
inicial es un determinante clave del desenlace en pacientes con sepsis.
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Se evalué la asociacion entre la intubacion orotraqueal basal y la mortalidad global
mediante prueba exacta de Fisher. Se observé una asociacion estadisticamente
significativa (p = 0.005); sin embargo, el nUmero de pacientes intubados basalmente
fue muy reducido (n = 3), lo que limita la precision de la estimacién
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Grafico 13 Mortalidad en intubacién orotraqueal
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Tabla 4

RESUMEN
Variable
Sexo (H vs M)
Diabetes
Hipertensién
Sobrepeso

Enf. reumatolégica

Otras
comorbilidades

Sitio de infeccion
Uso de aminas
basal

|OT basal

Prueb

Chi2

Chi?

Chi2

Chi?

Fisher

Fisher

Chi2

Chi?

Fisher

Tabla 5

a

OR (muerte)
0.97
1.36
2.49

1.93

18

83.2

No estimable*

Analisis prondstico por tiempo de medicion.

IC 95%

0.56 — 1.68

0.78 —2.37

1.42-4.35

0.94 —3.98

0.73-4.46

36.7 - 189

p

0.63

0.277

0.001

0.071

0.191

0.758

<0.001

0.005

Predictores periféricos de mortalidad por mediciéon (modelos multivariados ajustados)

Modelos ajustados por hipertensién, uso de aminas y estado de intubacién orotraqueal.

Medicion Variable OR (ExpB) p 1C95% Interpretacion

Basal Llenado 5.02 0.075 Amplio Tendencia a
capilar mayor riesgo

Basal Temperatura |, o, 0.116 Amplio Tendencia
distal protectora
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A temperatura

Sin asociacion

Basal distal 2.45 0.326 Amplio significativa
1 hora Llenado 0.89 0.871 Amplio Sin asociacién
capilar ' '
Temperatura Tendencia
1 hora dista? 0.68 0.074 Amplio protectora
temprana
Predictor
1 hora A_temperatura 930.77 0.008 Amplio temprano
distal S
significativo
Llenado Tendencia a
6 horas , 251 0.106 Amplio hipoperfusion
capilar .
sostenida
6 horas T_e mperatura 1.02 0.926 Amplio Sin efecto
distal
A temperatura . . S
6 horas distal 1.25 0.777 Amplio Sin asociacion
24 horas Lleqado 2.59 0.312 Amplio Tendencia leve
capilar
24 horas -cli-li ?;?eratura 0.84 0.658 Amplio Sin asociacion
24 horas A temperatura | g 1 4 0.189 Amplio Tendencia - no
distal significativa
Llenado : Tendencia no
72 horas capilar 2.46 0.191 Amplio significativa
Temperatura . Sin asociacién
72 horas distal 133.23 0.481 Amplio estable
A temperatura . Inestabilidad
72 horas distal 133.23 0.481 Amplio del modelo
Llenado Modelo con
7 dias . — 0.945 — separacion
capilar
perfecta
7 dias T_emperatura . 0.945 . Modelo no
distal interpretable
7 dias A temperatura | 0.945 . Sobreajuste  /

distal

separacion

Abreviaturas:

OR: Odds Ratio; 1C95%: Intervalo de confianza al 95%; A: diferencia de
temperatura distal-proximal.

Nota: En mediciones tardias se observo separacion casi perfecta del modelo, impidiendo

estimaciones estables de OR e IC95%.
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Se realizaron modelos de regresion logistica multivariada ajustados por
hipertension, uso de aminas vasopresoras e intubacion orotraqueal, con el objetivo
de evaluar la capacidad predictiva de la perfusion periférica medida mediante tiempo
de llenado capilar, temperatura distal absoluta y delta de temperatura distal-proximal
en relacion con la mortalidad global.

En las mediciones tempranas, la delta de temperatura distal mostro la asociacion
mas relevante con mortalidad, alcanzando significancia estadistica a la primera hora
de seguimiento (OR 930.77, p = 0.008), lo que sugiere que las alteraciones térmicas
periféricas pueden detectar hipoperfusion tisular de manera precoz. En contraste, el
tiempo de llenado capilar presenté anicamente tendencias no significativas en las
fases iniciales.

En las mediciones intermedias (6 y 24 horas), el tiempo de llenado capilar mostro
una tendencia consistente hacia mayor riesgo de mortalidad (OR aproximados entre
2.5y 2.6), aunque sin alcanzar significancia estadistica, o que sugiere que este
pardmetro podria reflejar estados de hipoperfusion periférica sostenida mas que
cambios hemodinamicos tempranos. Por su parte, la temperatura distal absoluta
perdio capacidad predictiva independiente durante estas fases.

En las mediciones tardias (72 horas y 7 dias), los modelos presentaron inestabilidad
en los coeficientes y evidencia de separacién casi perfecta, con estimaciones de
odds ratio extremadamente amplias y no interpretables clinicamente, lo que indica
un probable sobreajuste secundario al bajo nimero de eventos y a la colinealidad
entre marcadores de perfusién periférica. Este hallazgo sugiere que, en fases
avanzadas del choque séptico, la mortalidad se encuentra determinada por
multiples factores sistémicos y no exclusivamente por la perfusion periférica
evaluada mediante estos métodos.

En conjunto, los resultados indican que la delta de temperatura distal podria ser un
marcador temprano mas sensible de hipoperfusion tisular asociada a mortalidad,
mientras que el tiempo de llenado capilar parece reflejar fases mas tardias de
hipoperfusion sostenida. Ambos métodos evaltan dimensiones temporales distintas
de la disfuncién microcirculatoria en pacientes con sepsis y choque séptico, lo que
respalda el concepto de coherencia hemodindmica periférica dinamica.

Gracias a ello se determiné que la diferencia de temperatura entre el ortejo distal y
la palma, podrian funcionar como simil a llenado capilar.
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Rendimiento diagnéstico del delta de temperatura distal-palmar

Se evalud el rendimiento diagndstico del delta de temperatura distal-palmar (AT),
definido como:

AT=Tpalma-Tortejo distal

Considerando que la temperatura palmar se mantiene fisiol6gicamente mayor que
la distal en condiciones de perfusion adecuada. Este parametro se analiz6 como
marcador de hipoperfusion periférica, utilizando como estandar clinico de referencia
el tiempo de llenado capilar mayor a 3 segundos.

El punto de corte 6ptimo del AT se determiné mediante analisis de curvas ROC en
cada medicion seriada, empleando el indice de Youden (J = sensibilidad +
especificidad — 1) para identificar el umbral con mejor equilibrio diagnéstico. De
manera consistente entre las primeras cinco mediciones (0 a 72 horas), el valor de
AT = 2.3 °C mostr6 el mejor compromiso entre sensibilidad elevada y especificidad
clinicamente aceptable. Aunque umbrales cercanos a 2.4-2.5 °C incrementaban la
especificidad, su uso implicaba una reduccion de la sensibilidad y, por lo tanto, un
mayor riesgo de falsos negativos, lo cual resulta clinicamente indeseable en
pacientes con sepsis y choque séptico donde la subestimacién de la hipoperfusion
puede retrasar intervenciones terapéuticas oportunas.

Tabla 6
gglrt';e Sensibilidad é’speciﬁcidad Especificidad
1.55 0.974 0.954 0.046
18 0.949 0.721 0.279
21 0.949 0.472 0.528
2.3 0.949 0.227 0.773
2.4 0.949 0.089 0.911
75 0.923 0.012 0.988
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Por esta razon, se adoptd un punto de corte unico de AT = 2.3 °C para todas las
mediciones seriadas, priorizando la deteccion temprana de hipoperfusion periférica
y manteniendo consistencia metodoldgica a lo largo del seguimiento temporal.

Rendimiento diagndstico por medicion seriada

El analisis mediante tablas cruzadas (llenado capilar vs. hipoperfusion por AT = 2.3
°C) mostro el siguiente comportamiento diagnéstico:

Tabla7

Tiempo N valido Sensibilidad (%) Especificidad (%) VPP (%) VPN (%)

Oh

1h

6h

24 h

72 h

7 dias

364

363

348

323

317

301

94.9

100.0

100.0

100.0

100.0

No estimable*

71.7 28.7 99.2

74.5 28.8 100.0
75.6 20.0 100.0
73.3 8.7 100.0
81.0 9.2 100.0

No estimable* — —

*En la medicion a 7 dias no fue posible estimar sensibilidad ni especificidad debido
a que la variable de referencia (hipoperfusion por llenado capilar) se comporté como
constante, generando separacion perfecta e imposibilitando el calculo de
pardmetros diagndésticos.

Estos resultados muestran que el AT = 2.3 °C mantiene una sensibilidad muy
elevada en todas las mediciones tempranas e intermedias (94.9-100%), con
especificidad moderada y variable (71.7—81.0%). Destaca particularmente su alto
valor predictivo negativo (=100%), lo que sugiere que un AT inferior al punto de corte
descarta de forma confiable la presencia de hipoperfusion periférica.
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Estimacién del rendimiento diagndéstico global

Para obtener una estimacion global del rendimiento diagnostico del AT (en las 6
mediciones), se integraron los conteos acumulados de verdaderos positivos (VP),
falsos negativos (FN), falsos positivos (FP) y verdaderos negativos (VN) de todas
las mediciones entre 0 y 72 horas. A partir de estos totales se recalcularon los
parametros diagnésticos mediante las férmulas estandar:

VP

Sensibilidad = ——
VP + FN

VN

Especificidad = ————
VN + FP

VP

Valor predictivo positivo = VP ¥ FP -|\-, 1\1?P

Valor predictivo negativo = ———
VN + FN

Sustituyendo, el andlisis global mostro:

e Sensibilidad: 98.1%

e Especificidad: 75.2%

e Valor predictivo positivo: 20.8%
e Valor predictivo negativo: 99.8%

Estos hallazgos indican que el AT distal-palmar constituye un marcador altamente
sensible para la deteccion de hipoperfusion periférica, con excelente capacidad para
descartar su presencia cuando el valor es menor a 2.3 °C. Dado su caracter
cuantitativo y menos dependiente del observador, el delta térmico representa una
medida mas objetiva que el tiempo de llenado capilar. En este contexto, el AT podria
considerarse un sustituto fisiologico potencial del llenado capilar para la evaluacion
de hipoperfusion periférica, especialmente en escenarios donde la valoracion clinica
es incierta o subjetiva. De manera particular, en pacientes con tiempo de llenado
capilar dentro de limites normales pero con sospecha clinica de hipoperfusion, un
AT elevado podria identificar alteraciones microcirculatorias no evidentes en la
exploracioén clinica convencional.

En conjunto, los resultados respaldan el uso de un punto de corte Unico de AT = 2.3
°C, seleccionado mediante el indice de Youden y validado por su desempefio
consistente en mediciones seriadas tempranas, evitando la necesidad de umbrales
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variables segun el tiempo de evolucion clinica.

55



Coherencia hemodindmica

Se construy6 una variable dicotdbmica  denominada  “estabilidad
macrohemodinamica clinica” para cada una de las seis mediciones seriadas. Se
consideré estabilidad cuando el paciente cumplia simultdneamente los siguientes
criterios: frecuencia cardiaca < 110 latidos por minuto, presion arterial sistélica = 90
mmHg, tensidén arterial media = 65 mmHg y ausencia de soporte con aminas
vasoactivas. La presencia de cualquiera de estos parametros fuera de rango
clasifico al paciente como inestable.

Valores de chi-cuadrado por variable (Prueba de Friedman)

Chi-cuadrado (Friedman)

Grafico 14 Valores de Chi

Para evaluar la direccionalidad temporal entre la perfusion periférica y la estabilidad
macrohemodinamica, se realizdé un analisis longitudinal por pares de mediciones
consecutivas. Se construyeron variables de evento futuro, definiendo la necesidad
de aminas y el estado macrohemodinamico en las mediciones subsecuentes
respecto a la evaluacion de hipoperfusion o estabilidad en la medicién previa (M;).

Se analizaron tablas de contingencia para determinar si la presencia de
hipoperfusion periférica, definida tanto por tiempo de llenado capilar como por delta
térmico distal-palmar, se asociaba con la necesidad futura de soporte vasoactivo.
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Asociacion entre hipoperfusion periférica y necesidad futura de
aminas vasoactivas

Analisis comparativo global: llenado capilar vs termografia (AT)

Se evalué la asociacién entre hipoperfusion periférica y necesidad subsecuente de
aminas vasoactivas en las mediciones seriadas (1 a 5), utilizando dos métodos:

o Perfusion periférica por llenado capilar (Perfusion1-4)
o Perfusién por gradiente térmico distal-palmar (AT) (N_perfusion1-4)

Se realizaron analisis bivariados (chi-cuadrada, OR con 1C95%) y modelos de
regresion logistica ajustados por uso basal de aminas en el mismo encuentro.

Tabla 8

Asociacion cruda entre hipoperfusién y aminas futuras

Medicion Método N véalidos x?(gl=1) p OR IC95%

1 Llenado capilar 363 53.564 <0.001 11.396 5.322-24.403
2 Llenado capilar 348 34.365 <0.001 11.840 4.356-32.180
3 Llenado capilar 322 15.291 <0.001 22.417 2.452-204.901
4 Llenado capilar 317 5.992 0.014 6.068 1.187-31.026
5 Llenado capilar — No estimable — — —

1 AT (N_perfusién) 362 7.248 0.007 1.979 1.198-3.267

2 AT (N_perfusién) 348 — 0.042 1.768 1.017-3.072

3 AT (N_perfusion) 322 0.305 0.580 1.204 0.623-2.330
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Asociacion cruda entre hipoperfusion y aminas futuras

Medicién Método N vélidos x2(gl=1) p OR 1C95%
4 AT (N_perfusion) 317 1.086 0.297 1.419 0.733-2.749
5 AT (N_perfusion) — No estimable — — —
Andlisis multivariado ajustado por uso basal de aminas
Modelo general:
Aminas_fut, = 8¢ + Hipoperfusio” n; + Aminas;
Tabla 9
Regresién logistica ajustada llenado capilar
R2 Hosmer— OR OR Aminas
Medicion ajustado IC95% |p IC95% |p
Nagelkerke |[Lemeshow p - basal
Perfusion
1.958- 1.294—
1 0.196 0.198 5.111 13.343 0.001|2.784 5 989 0.009
0.416- 20.664—
2 0.403 0.990 2.077 10.379 0.373{94.054 428.101 <0.001
Modelo .
3 — — inestable — — Separacion |— —
0.012- 59.6—-
4 0.586 0.903 0.711 42.019 0.870|491.6 4055 <0.001
5 B . No . I . .
estimable
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Tabla 10

Regresion logistica ajustada. Delta de temperatura palmar-distal
R2 Hosmer— OR OR Aminas
Medicién ajustado |IC95% |p IC95% |p
Nagelkerke |Lemeshow p AT basal
0.729- 3.113-
1 0.155 0.096 1.276 2931 0.393|5.711 10.479 <0.001
0.550- 25.833-
2 0.401 0.990 1.140 2362 0.725(113.187 495.924 <0.001
3 0.584 1.000 0.495 No  lgo71|NO — 0.997
estable interpretable
0.231- 61.7—
4 0.589 0.903 0.629 1708 0.363(483.087 3778 <0.001
5 . . No_ . . . . .
estimable

En el analisis bivariado, el llenado capilar mostré asociacion consistente y de mayor
magnitud con la necesidad futura de aminas en las mediciones 1 a 4, con OR crudos
entre 6.0 y 22.4, todos con evidencia estadistica.

El AT (N_perfusion) mostré asociacion significativa unicamente en las mediciones
tempranas (1y 2), con OR cercanas a 2, perdiendo asociacion en las mediciones 3
y 4.

En los modelos ajustados, el llenado capilar mantuvo valor predictivo independiente
Gnicamente en la medicion 1 (OR ajustado 5.111; p=0.001). En mediciones
posteriores, el uso basal de aminas concentré la mayor parte de la capacidad
predictiva, con OR elevadas y significativas.
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En la medicién 5, el desenlace fue constante, impidiendo estimaciones inferenciales.

En conclusion, el llenado capilar mostr6 mayor magnitud de asociacion cruda con
necesidad futura de aminas en comparacion con el AT, particularmente en las fases
tempranas. Sin embargo, en mediciones tardias, el curso hemodinamico basal (uso
de aminas en el mismo encuentro) concentro la capacidad predictiva del desenlace.
La interpretacion longitudinal debe considerar la reduccion progresiva del tamafio
muestral y la naturaleza no aleatoria de las pérdidas.

Perfusion periféricay coherencia hemodinamica

Perfusidn por llenado capilar y evolucion macrohemodinamica futura

Tabla 11
Tabla. LIenado capilar vs Inestabilidad
Medicion [N Z’O”':aeftabi”dad sl ﬁpoperggseisét:b”idad e o)
1 364 34.4% 97.4% (556&.3381)
2 363 33.7% 100% (5<604(§)C?1)
3 348 31.4% 100% (3508(;661)
4 319 25.9% 100% (1<603C?(:1)
5 316 21.9% 100% (2<000C?011)
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Se evalud la asociacion entre hipoperfusion periférica determinada por tiempo de
llenado capilar y la presencia de inestabilidad macrohemodinamica futura en las
mediciones seriadas 1 a 5.

En el analisis global (no ajustado), se observO asociacion estadisticamente
significativa en todas las mediciones evaluadas (x* de Pearson con p < 0.001 en
cada una). La proporcion de inestabilidad futura en pacientes con hipoperfusion por
llenado capilar fue consistentemente del 100% en las mediciones 2 a 5,y 97.4% en
la medicion 1, en contraste con proporciones que oscilaron entre 21.9% y 34.4% en
el grupo con perfusion normal. Las tablas generales muestran los valores exactos
de x?, razones de momios e intervalos de confianza para cada medicion.

Sin embargo, al estratificar por el estado macrohemodinamico basal (Macro i), la
asociacion desaparecié de manera consistente dentro del estrato de pacientes ya
macroinestables (p > 0.05 en todas las mediciones). En el estrato macroestable, en
multiples mediciones la variable de perfusion se comport6 como constante,
impidiendo el calculo de estadisticos inferenciales formales debido a ausencia de
variabilidad suficiente.

En los modelos de regresién logistica ajustados por estado macrohemodinamico
basal, el estado macro actual fue un predictor independiente robusto del desenlace
en todas las mediciones (p < 0.001), mientras que la perfusion por llenado capilar
no mantuvo asociacion independiente tras el ajuste. En varias mediciones se
observo separacion cuasi perfecta (coeficientes extremadamente elevadosy p = 1.0
para la variable de perfusién), fenbmeno compatible con escasa variabilidad en
determinados estratos y con predominio del estado macro basal como determinante
del desenlace.

En conjunto, estos hallazgos indican que la hipoperfusion por llenado capilar
muestra fuerte asociacibn bivariada con deterioro macrohemodindmico
subsecuente, pero dicha asociacion se encuentra estrechamente vinculada al
estado macro basal, perdiendo independencia estadistica cuando este se incorpora
al modelo.
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Perfusion por termografia (A térmico distal-palmar) y evolucion
macrohemodinamica futura

Tabla 12
Tabla 12. Termografia vs Inestabilidad.
Medicionln % Inestabilidad % Inestabil_ic,iad Si %2 (0) OR (N_qrmal Vs
si Normal Hipoperfusién Hipoperfusidon)

1 363 34.5% 53.1% 11.920 (0.001) 0.464 (0.299-0.720)

2 363 31.4% 57.6% 22.787 (<0.001) 0.337 (0.214-0.531)

3 348 33.5% 40.0% 1.331 (0.249) 0.755 (0.467-1.218)

4 319 25.7% 31.5% 1.092 (0.296) 0.752 (0.440-1.285)

La perfusion periférica evaluada mediante delta térmico mostr6 un comportamiento
dinamico a lo largo de las mediciones.

En el andlisis global, se observé asociacién significativa entre hipoperfusion térmica
e inestabilidad macrohemodinamica futura en las mediciones 1y 2 (x? = 11.920; p
= 0.001 y x* = 22.787; p < 0.001, respectivamente). En dichas mediciones, la
proporcion de inestabilidad futura fue mayor en el grupo con hipoperfusion térmica
(53.1% y 57.6%) en comparacion con el grupo con perfusion normal (34.5% vy
31.4%). Las razones de momios estimadas fueron 0.464 (IC95% 0.299-0.720) y
0.337 (1C95% 0.214-0.531), respectivamente.

En las mediciones subsecuentes (3 y 4), no se observaron asociaciones
estadisticamente significativas en el analisis global (p > 0.05), con reduccién
progresiva de la diferencia entre grupos.

El analisis estratificado por estado macrohemodinamico basal mostré que, en la
medicién 2, la hipoperfusion térmica se asocidé significativamente con deterioro
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macrohemodindmico subsecuente dentro del subgrupo inicialmente macroestable
(x? = 6.238; p = 0.013; OR = 0.443; 1C95% 0.231-0.848). Este hallazgo no se
observo en pacientes macroinestables ni en mediciones posteriores.

En el modelo de regresion logistica ajustado correspondiente a la medicion 2, la
hipoperfusion térmica mantuvo asociacion independiente con inestabilidad
macrohemodinamica futura (OR = 2.244; IC95% 1.197-4.205; p = 0.012), aun tras
ajustar por el estado macro basal. En contraste, en las demas mediciones la variable
térmica no mostré asociacion independiente tras el ajuste.

La medicidén 6 no fue analizada para desenlace futuro debido a ausencia de casos
de inestabilidad clinica subsecuente, o que generé un desenlace constante sin
variabilidad suficiente para estimacion inferencial.

Integracion comparativa

Al integrar ambos métodos de evaluacion de perfusion periférica, se observa un
patrén diferenciado:

o El llenado capilar mostré6 asociacion bivariada consistente con deterioro
macrohemodinamico subsecuente en todas las mediciones, pero perdio
independencia estadistica tras ajuste por estado macro basal.

o La termografia mostr6 asociacion significativa en mediciones tempranas,
destacando la medicion 2, donde mantuvo independencia estadistica incluso
tras ajuste, particularmente en pacientes inicialmente macroestables.

Este comportamiento sugiere que el llenado capilar identifica principalmente
estados de hipoperfusion ya vinculados a inestabilidad macrohemodinamica
manifiesta, mientras que el delta térmico podria reflejar, en una ventana temporal
especifica, alteraciones  microcirculatorias  precedentes al  deterioro
macrohemodinamico clinicamente evidente.

Debe considerarse que el tamafio muestral disminuy6é progresivamente en
mediciones tardias, con pérdidas no aleatorias compatibles con defuncién, lo que
introduce potencial sesgo por supervivencia y limita la inferencia longitudinal
estricta.
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Tabla 13

Microperfusién — inestabilidad macrohemodinamica futura
Llenado Delta
. .. [ Llenado Llenado Llenado Llenado || Llenado | Llenado || Medida de | Delta Delta Delta Delta | Delta [ Delta || Medida de
Medicién Inestables | Inestables | -, X Inestables || Inestables || )
N sinormal | si hipoperf P Fisher | efecto N sinormal | si hipoperf p Fisher| efecto
(reportada) (reportada)
OR 0.464
112 OR 0.014 (1C95%
1 364 (34.4%) 37 (97.4%) [ 55.89 <0.001 |[— (1IC95% 363 |81 (34.5%) [ 68 (53.1%) (| 11.92 | =0.001( =0.001| 0.299—
’ 0.002-0.104) 0.720); RR
0.649
Riesgo de OR 0.337
11 inestabilidad (IC95%
2 363 (33.7%) 34 (100%) | 56.4 <0.001 |<0.001 |/0.337 363 || 77 (31.4%) | 68 (57.6%) (| 22.787 <0.001 || <0.001 || 0.214—
' (1C95% 0.531); RR|
0.290-0.393) 0.545
Riesgo de OR 0.755
103 inestabilidad (1C95%
3 348 (31.4%) 20 (100%) |f 38.816 |[<0.001 [ <0.001 | 0.314 348 183 (33.5%) || 40 (40.0%) (| 1.331 | =0.249( =0.266 || 0.467—
(1C95% 1.218); RR
0.268-0.368) 0.837
Riesgo de OR 0.752
inestabilidad (1C95%
4 319 81 (25.9%) || 6 (100%) || 16.307 [<0.001 | <0.001 |f0.259 319 |59 (25.7%) | 28 (31.5%) (| 1.092 | =0.296 || =0.327 || 0.440—
(IC95% 1.285); RR
0.215-0.312) 0.815
RR 0.219
5 316 68 (21.9%) | 6 (100%) [(20.001 [(<0.001 |[<0.001 | (IC95% — — — — — — —
0.178-0.271)
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Tabla 14

Estratificado por estado macro basal (coherencia hemodinamica)

Medici
on

P Delta Fisher

macroinesta
ble

=0.557

Llenado p Llenado p Delta

estrato estrato estrato

macroinesta macroesta macroinesta

ble ble ble

0.110 0.565 0.317
Constante

0.200 (sin 0.558
variacion)
Constante

0.144 (sin 0.155
variacion)
Constante

0.367 (sin 0.978
variacion)
Constante

0.246 (sin —_
variacion)

Delta p Delta
estrato Fisher
macroesta macroesta
ble ble

0.894 =1.000
0.013 =0.019
0.058 =0.040
0.114 —
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Tabla 15

Regresién logistica (ajustada por macro basal)
LC_OR DT_O
Medic (a'u_sta LC_IC95 |LC |Macro |Macro_IC9 |Macr |R DT_IC95 |[DT |DT_Macr (DT_Macro_IC |DT_Mac
ion d ;) OR _p [|[_OR 5 OR o p |(austal_OR _p [0_OR 95 OR ro_p
da)
0.356 —[0.2 0.005 —[<0.00 0.539 -|0.9 23.661 -
1 3.782 20218 |70 0.019 0.067 1 0.965 1729 05 78.465 260,204 <0.001
79,449, 0.9 0.003 —|[<0.00 1.197 -|0.0
2 629 — 98 0.011 0038 1 2.244 4205 12 0.008 0.002 - 0.026 (<0.001
176,692 0.9 0.008 —|[<0.00 0.316 -|0.2
3 604 — 98 0.020 0046 1 0.669 1413 9 0.014 0.006 — 0.033 (<0.001
221,731 0.9 0.008 —|[<0.00 0.811 -|0.1
4 890 — 99 0.018 0,044 1 1.693 3534 61 0.016 0.007 - 0.038 |<0.001
0.9 0.009 —[<0.00
5 o o 99 [%0%0 0044 1 o - T T B
Tabla 16
Métricas del modelo (6mbibus, R2, Hosmer-Lemeshow, exactitud)
LC_Ho DT_Ho
Medi |[LC_Exactitud |DT_Omni |[DT_R2? C |[DT_R2? Na [LC_Omni|smer- [LC_R2 C |LC_R? Na |smer-
cion |_global_% bus_x*> |oxSnell [gelkerke [bus_x? Lemes [oxSnell [gelkerke |Lemes
how how
1 79.7 150.317 |0.339 0.457 — — — — —
2 85.4 211.115 |0.441 0.596 207.545 |(|1.000 ||0.435 0.589 0.997
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Métricas del modelo (6mbibus, R2, Hosmer—-Lemeshow, exactitud)

LC Ho DT_Ho
Medi |LC_Exactitud |DT_Omni |DT_R2 C |DT_R2 Na [LC_Omni|smer- [LC_R2 C |[LC_R2 Na |smer-
cion |_global_% bus_x* |oxSnell |gelkerke |[bus_x* |[Lemes [oxSnell |gelkerke |Lemes

how how
3 86.8 185.067 |0.412 0.567 187.542 ||1.000 ||0.417 0.573 0.095
4 88.4 146.850 |0.369 0.535 146.388 ||1.000 ||0.368 0.533 0.795
5 — — — — 147.670 |{1.000 ||0.373 0.563 —

Cumplimiento del Objetivo General

El objetivo general del estudio fue evaluar si la termografia permite detectar
hipoperfusion periférica y su relacion con coherencia hemodinamica en pacientes
con sepsis.

Con base en los resultados:

v Se logré caracterizar la relacion entre delta térmico y llenado capilar.
v" Se evalu6 su comportamiento longitudinal.
v' Se analiz6 su independencia respecto al estado macro basal.

Por lo tanto, el objetivo general fue cumplido.

Cumplimiento de Objetivos Especificos

1. Determinar el punto de corte 6ptimo del delta térmico — v Cumplido (AT =
2.3 °C mediante ROC).

Evaluar sensibilidad y especificidad — v Cumplido.

Analizar asociacion con estabilidad macrohemodinamica — v Cumplido.
Evaluar independencia mediante regresion logistica — v Cumplido.
Analizar comportamiento longitudinal — v Cumplido.

o bk~ Wb

Todos los objetivos especificos fueron alcanzados conforme a lo planteado en el
protocolo.
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Evaluacion de la Hipotesis

Para la evaluacion de la hipdtesis se utilizo un nivel de significancia a = 0.05. Se
considero evidencia estadistica a favor de una hipotesis cuando los hallazgos fueron
consistentes y reproducibles a lo largo de las mediciones y se mantuvieron tras
ajustar por el estado macrohemodinamico basal.

Criterios de decision metodologica

1. Consistencia longitudinal: se consider6 que un método ofrece mejor
correlacion con coherencia hemodindmica si su asociaciéon con la
inestabilidad macrohemodinamica se reproduce de forma sostenida en el
seguimiento.

2. Independencia (ajuste): se consider6 mayor evidencia cuando el predictor
mantiene significancia estadistica en modelos ajustados por el estado macro
basal.

3. Robustez del hallazgo: asociaciones aisladas en un solo punto temporal se
interpretaron como hallazgos dependientes del momento evolutivo, y no
como demostracion de superioridad global.

Resultados relevantes para la decision
1) Asociacién bivariada (x?)

o« EI llenado capilar mostré asociacion significativa con inestabilidad
macrohemodinamica futura de manera consistente (p < 0.001 en mediciones
1-5).

« El delta térmico mostré asociacion bivariada significativa solo en mediciones
tempranas (medicion 1: p = 0.001; medicién 2: p < 0.001), pero dej6 de ser
significativo en mediciones posteriores (medicion 3: p = 0.249; medicién 4: p
= 0.296).

Interpretacion metodoldgica: el llenado capilar presenta un patron mas consistente
longitudinalmente.

2) Estratificacién por estado macro basal (coherencia hemodinamica)

o Tras estratificar por el estado macro basal, el llenado capilar no mostré
asociacion adicional dentro de estratos macroinestables y en macroestables
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hubo ausencia de variabilidad en varias mediciones (constante), lo cual
indica dependencia fuerte del estado macro.

« En delta térmico, se observo significancia en macroestables Unicamente en
la medicion 2 (p = 0.013).

Interpretacion metodoldgica: la evidencia de disociacion micro—macro detectada por
termografia fue puntual y no sostenida en el seguimiento.

3) Regresion logistica ajustada (independencia)
e Enregresion logistica ajustada por estado macro basal:

o El llenado capilar no mostré asociacion independiente con el
desenlace (p > 0.05 en mediciones 1-5).

o ElI delta térmico solo mostré asociacién independiente en una
medicion (medicion 2: p = 0.012) y no en el resto (p > 0.05 en
mediciones 1, 3y 4).

Interpretacion metodoldgica: un hallazgo significativo en un solo punto temporal no
constituye evidencia suficiente de superioridad global del método, particularmente
cuando no se reproduce en mediciones posteriores.

Bajo los criterios establecidos (consistencia longitudinal + robustez +
reproducibilidad + comportamiento global en analisis ajustado), no se demuestra
gue la termografia sea inferior o superior al llenado capilar de forma consistente en
su correlacion con coherencia hemodindmica y perfusién, considerandose
equiparable.

Por lo tanto, con base en el conjunto de analisis:

Se acepta la hipotesis nula (HO) y, en consecuencia, se rechaza la hipétesis
alternativa (H1).
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Discusion

El presente estudio evalué la relacion entre perfusion periférica y coherencia
hemodinamica clinica en pacientes con sepsis mediante un seguimiento longitudinal
seriado, utilizando como herramientas el tiempo de llenado capilar y el delta de
temperatura distal-palmar (AT). Los hallazgos permiten analizar esta relacion desde
tres dimensiones: asociacion global, comportamiento tras ajuste por estado
macrohemodindmico basal e implicaciones fisiopatolégicas dentro de la dinamica
del choque séptico.

Coherencia hemodindmicay comportamiento longitudinal

En el andlisis bivariado, el llenado capilar mostré una asociacién estadisticamente
significativa y consistente con la inestabilidad macrohemodinamica futura en
multiples mediciones. Este comportamiento sugiere que el llenado capilar
prolongado se relaciona estrechamente con la presencia o progresion de
inestabilidad clinica.

Sin embargo, al ajustar por el estado macrohemodinamico basal, dicha asociacion
perdié significancia independiente. Este hallazgo indica que el llenado capilar refleja
principalmente el estado macrohemodindmico ya comprometido y no
necesariamente actia como predictor independiente cuando se controla por la
condicion basal del paciente.

El delta térmico mostré6 un comportamiento distinto. En analisis global presentd
asociacion significativa en mediciones tempranas, y en una medicion intermedia
especifica mantuvo asociacién independiente tras ajuste. No obstante, este
hallazgo no fue reproducible en mediciones posteriores, lo que sugiere que su valor
independiente puede depender del momento evolutivo del choque y no representar
una superioridad sostenida frente al llenado capilar.

En conjunto, el patrén longitudinal respalda que ambas herramientas se comportan
de manera dependiente del estado macro basal y que la coherencia hemodinamica
clinica influye significativamente en la interpretacién de la perfusion periférica.
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Interpretacion fisiopatologica

El choque séptico es un proceso dinamico caracterizado por alteraciones
progresivas y fluctuantes en precarga, poscarga, tono vascular y microcirculacion.
La pérdida de coherencia hemodinamica implica que la microcirculacion puede
deteriorarse de manera no perfectamente paralela a los pardmetros
macrocirculatorios.

En este estudio, el llenado capilar se comport6 como marcador robusto de
inestabilidad macro establecida. Esto es fisiopatolégicamente coherente, ya que el
llenado capilar prolongado suele aparecer cuando la perfusion sistémica ya esta
comprometida.

El delta térmico, por su parte, mostré sensibilidad elevada y alto valor predictivo
negativo. Esto sugiere que la termografia podria detectar alteraciones
microcirculatorias incluso antes de la descompensacion clinica evidente en una
ventana temporal especifica. Sin embargo, dado que esta independencia no se
sostuvo longitudinalmente, no puede afirmarse que represente una herramienta
consistentemente superior para anticipar deterioro macrohemodinamico.

Valor clinico del alto valor predictivo negativo del delta térmico

Uno de los hallazgos mas relevantes fue el valor predictivo negativo cercano al
100% del AT = 2.3 °C en el analisis global acumulado.

Desde una perspectiva clinica, esto implica que un delta térmico por debajo del
punto de corte tiene alta probabilidad de descartar hipoperfusion periférica
clinicamente relevante y, por extension, bajo riesgo inmediato de progresion hacia
choque.

Es importante precisar que:

« El delta térmico no predijo de forma tan consistente como el llenado capilar
la necesidad inminente de uso de aminas vasoactivas.

« El llenado capilar mostré asociacion mas fuerte con inestabilidad macro ya
establecida.

e Sin embargo, el delta térmico puede ser Gtil como herramienta de descarte
temprano, especialmente en escenarios donde se requiere una evaluacion
rapida y no invasiva.
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Por lo tanto, la termografia podria posicionarse como herramienta complementaria
dentro de la evaluacion seriada, mas que como sustituto del llenado capilar.

Uso de aminas y constructo de macroinestabilidad

La variable de estabilidad macrohemodinamica clinica incluyé la ausencia de
soporte con aminas vasoactivas como criterio de estabilidad. Es fundamental
enfatizar que el uso de aminas no debe interpretarse como predictor causal
independiente, sino como manifestacion del estado de choque ya establecido.

Un paciente requiere aminas porque esta hemodinamicamente inestable; por lo
tanto, su uso forma parte del mismo constructo clinico que define
macroinestabilidad. La fuerte asociacién observada del estado macro basal en los
modelos ajustados refleja gravedad hemodinamica y no un efecto independiente del
tratamiento.

Esta colinealidad estructural limita la posibilidad de aislar completamente el efecto
de variables microcirculatorias frente al estado macro basal.

Variabilidad hemodindmicay dindmica del choque

El choque séptico presenta alta variabilidad temporal. Durante su evolucién ocurren
ajustes terapéuticos continuos, cambios en soporte vasoactivo y modificaciones en
el volumen intravascular. Estos factores pueden influir en la expresion clinica de la
perfusion periférica y explicar la falta de consistencia longitudinal de algunos
hallazgos.

Ademas, la disminucion progresiva del tamafio muestral por mortalidad
intrahospitalaria introduce riesgo competitivo y sesgo de supervivencia,
especialmente en mediciones tardias. Esto puede atenuar la magnitud observada
de asociaciones microcirculatorias en fases avanzadas.

Integracion global
En conjunto, los hallazgos indican que:

« Elllenado capilar mantiene una asociacion mas consistente con inestabilidad
macrohemodinamica.

o El delta térmico presenta alta sensibilidad y valor predictivo negativo.

« Laindependencia prondstica del delta térmico es puntual y dependiente del
momento evolutivo.
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o No se demostré superioridad sostenida de la termografia frente al llenado
capilar.

Por ello, metodolégicamente se acepta la hipotesis nula, al no demostrarse que la
termografia sea comparable o superior de forma consistente en sensibilidad y
especificidad ni en correlacion sostenida con coherencia hemodinamica.

Sin embargo, los resultados sugieren que ambas herramientas podrian ser
complementarias: el llenado capilar como marcador robusto de inestabilidad macro
ya manifiesta y el delta térmico como herramienta util para descartar deterioro
inmediato y monitorizar la evolucion microcirculatoria.

Conclusiones

El presente estudio permiti6 evaluar de manera longitudinal la relacion entre
perfusion periférica y coherencia hemodinamica clinica en pacientes con sepsis,
mediante el uso de tiempo de llenado capilar y delta de temperatura distal-palmar.

En relacién con el objetivo general, se logré analizar si la termografia permite
detectar hipoperfusion periférica y su relaciéon con la coherencia hemodinamica
clinica en esta poblacién. Se caracterizé su comportamiento a lo largo de seis
mediciones seriadas, se determin6 un punto de corte 6ptimo mediante curvas ROC
(AT = 2.3 °C), se evalud su rendimiento diagndstico y se analizé su independencia
mediante modelos multivariados. Por lo tanto, el objetivo general fue cumplido.

Respecto a los objetivos especificos, se logro:

1. Determinar el punto de corte 6ptimo del delta térmico mediante analisis ROC
e indice de Youden, adoptando un umbral uniforme para todas las
mediciones.

2. Evaluar sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo
negativo del AT respecto al llenado capilar.

3. Analizar la asociacibn entre perfusion periférica y estabilidad
macrohemodinamica clinica.

4. Evaluar independencia mediante regresion logistica ajustada por estado
macro basal.

5. Analizar el comportamiento longitudinal de variables macro vy
microcirculatorias.
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Todos los objetivos especificos fueron alcanzados conforme a lo planteado
en el protocolo.

En cuanto a la hipotesis nula: no se sostiene completamente, ya que el delta térmico
mostrd asociacion independiente con deterioro macrohemodinamico en una
medicion intermedia especifica. Sin embargo, la hipdtesis alternativa recibe apoyo
parcial, dado que la termografia no demostré superioridad consistente sobre el
llenado capilar en todas las mediciones, aunque si evidencio utilidad diagnostica
relevante en una ventana temporal particular.

El tiempo de llenado capilar mostr6 una asociacion robusta con inestabilidad
macrohemodinamica en analisis bivariado, particularmente cuando el estado macro
ya se encontraba comprometido. No obstante, perdié significancia independiente
tras ajuste por estado macro basal, o que sugiere que actlta principalmente como
marcador de inestabilidad ya establecida.

Por su parte, el delta térmico distal-palmar = 2.3 °C mostr6 una sensibilidad elevada
y un valor predictivo negativo muy alto en el analisis global. Este hallazgo sugiere
gue la termografia podria emplearse clinicamente como herramienta para descartar
progresion inmediata hacia choque en pacientes con sepsis. Si bien el delta térmico
no predijo con la misma consistencia que el llenado capilar la necesidad inminente
de uso de aminas vasoactivas, si mostr6 asociacion independiente en una medicién
intermedia, lo que sugiere la posible existencia de una ventana temporal de pérdida
transitoria de coherencia hemodinamica.

Es fundamental interpretar el uso de aminas dentro del contexto fisiopatolégico del
choque. La administracion de aminas no debe considerarse un predictor causal
independiente, sino un marcador clinico del estado de choque ya establecido. La
persistencia de su uso refleja gravedad hemodinamica subyacente y forma parte del
constructo de inestabilidad macro, por lo que su fuerte asociacién en modelos
ajustados debe entenderse como expresion del estado clinico y no como factor
independiente de riesgo.

Asimismo, la naturaleza dinamica y no lineal del choque séptico, junto con la
disminucién progresiva del tamafio muestral por mortalidad intrahospitalaria,
introduce variabilidad y riesgo competitivo que deben considerarse al interpretar los
resultados, particularmente en mediciones tardias.

En conjunto, los hallazgos sugieren que el llenado capilar y la termografia no deben
considerarse herramientas excluyentes, sino complementarias. El llenado capilar se
comporta como marcador robusto de inestabilidad macrohemodinamica ya
manifiesta, mientras que el delta térmico muestra utilidad como herramienta de
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descarte temprano y posible indicador de alteracién microcirculatoria en una fase
intermedia especifica del proceso séptico.

Estos resultados contribuyen a la comprension de la relacion dindmica entre
microcirculacién y estado macrohemodindmico en sepsis, y apoyan la necesidad de
continuar investigando herramientas no invasivas que permitan identificar
precozmente alteraciones en la coherencia hemodinamica.
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Anexos.

Cronograma de actividades.
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P=PROPUESTO. R= REALIZADO.
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Cédula derecoleccion de datos.

Cédula de recoleccion de datos del protocolo de investigacidn
Instituto Mexicano del Seguro Social
Hospital General de Zona No. 50

Cédula de recoleccion de datos, elaborada por autoria propia para el presente protocolo de

investigacion:

1) Datos demograficos

Iniciales Sexo

Edad Folio

2) Comorbilidades

Diabetes

Hipertension Arterial Sistémica

Obesidad

Reumatoldgicos

Otros

3) Datos al diagndstico

Horas transcurridas desde el diagnéstico hasta la 12 medicion

Sitio de infeccidn

Volumen total administrado antes de la inclusion al estudio

Tiempo de evolucién en hospital hasta inicio de aminas vasoactivas

NUmero de intervenciones con cristaloides, coloides o hemoderivados

Tiempo de llenado capilar al inicio del estudio

Termografia inicial

Temperatura de la sala hospitalaria al diagndstico.

Temperatura corporal basal inicial

Saturacion por oximetria inicial

Frecuencia cardiaca inicial

TAM inicial

Presién de pulso inicial
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Criterios diagnosticos de choque séptico (Sepsis-3):

1. Presencia confirmada o sospechada de infeccion.

2. Hipotension persistente que requiere vasopresores para mantener una
presion arterial media (PAM) 265 mmHg.

3. Lactato sérico elevado >2 mmol/L (18 mg/dL), a pesar de una adecuada

reposicion de volumen.

Escala SOFA
PaO2/Fi02 BILIRRUBINAS (mg/dL)
>400 0 <1.2 0
300-399 1 1.2-1.9 1
200-299 2 2.0-5.9 2
<199 y NO VM 2 6.0-11.9 3
100-199 y VM 3 >12.0 4
<100y VM 4
Plaquetas PAM O AGENTES VASOACTIVOS
>150 mil 0 NO HIPOTENSION 0
100-149 mil 1 PAM <70MMHG 1
50-99 mil 2 DOPAMINA <5 O DOBUTAMINA 2
DOPAMINA >5, EPINEFRINA <01 O
20-49 mil 3 NOREPINEFRINA <0.1 3
DOPAMINA  >15, EPINEFRINA  >0.1,
<20 mil 4 NOREPINEFRINA >0.1 4
ECG CREATININA SERICA (mg/dL)
15 0 <1.2 0
13a 14 1 1.2-1.9 1
10 a 12 2 2.0-3.4 2
6a9 3 3.5-4.9 3
<6 4 >5.0 4
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Carta de no inconvenientes

AN .
5’}:‘%‘3 GOb‘l'erqo de £ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
\#ﬁ}?f Mexlco @ SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

Organo Operativo de Administracion Desconcentrada
San Luis Potosi Of. N° 124 /03/2025 - CCEIS
Hospital General de Zona No. 50 San Luis Potosi, a 6 de marzo de 2025
Coordinacién Clinica de Educacion e Investigacion en Salud

Para:
Comité Local de Investigacién en Salud
2402 SLP
Con atencion:
Dr. Juan Diego Macias Limén
MNF
HGZ No. 50

Motivo: Carta de No Inconveniencia para realizar protocolo de investigacion.

A través del presente le envio un cordial saludo y me permito comentar que con respecto a su
protocolo de investigacion titulado:

" Termografia como método para deteccién de hipoperfusién y coherencia hemodinamica vs
tiempo de llenado capilar en pacientes con sepsis del Hospital General de Zona No. 50 “;

con los siguientes investigador (es) asociado(s) a: Dr. José Al Barraza Celis MNF y Dra. Lorena
Abril Flores Avendafio (residente del 4to afio de medicina interna de HGZ No. 50)

Me permito informar que no hay inconveniencia para que dicho proyecto se desarrolle en el HGZ
No. 50. Solicito a Usted cumpla con los tiempos y fases de su cronograma asi mismo de
seguimiento a los informes técnicos correspondientes y demas aspectos de buenas practicas de
investigacién que la Coordinacién de Investigacion en Salud de nuestro Instituto ha establecido.
Debo mencionar que e alumno debera ser registrado como investigador asociado y tambien como
tesista en la plataforma SIRELCIS. No omito mencionar que una vez autorizado su protocolo de

. manera inmediata deber4 de entregar en esta coordinacion el dictamen impreso de autorizacion,
asl como al final deberé entregar el dictamen de conclusion del trabajo

Atentamenﬁdé’ e

Dr. Guillermo|E. Monsiviis Salazar
Director HGZ Np. 50, —_

29%5 Av. Tangamangs No. 205 Cal Prados de San Vicente lera seccion (F 78337 San Lus Potosl Tel (44) 43212363 Exr. 248 www imas gt mu
La Mujer
Indigena
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Consentimiento informado.

&q
Carta de consentimiento informado para participacion en protocolos de investigacion en salud

(adultos)
Hospital General de Zona No. 50

San Luis Potosi, SLP., a 14 de abril de 2025
Lugar y fecha

No. de registro institucional:

Titulo del protocolo:
“Termografia como método para deteccién de hipoperfusion y coherencia hemodindmicavs tiempo
de llenado capilar en pacientes con sepsis del hospital general de zona HGZ 50 en San Luis Potosi”

Justificacion y objetivo de la investigacion:
Este estudio busca encontrar una forma mas precisa y temprana de detectar problemas de circulacién
sanguinea en pacientes con sepsis usando una cadmara de imagen térmica.

Procedimientos y duracién de la investigacion:

Se recopilaran datos generales y resultados de estudios de laboratorio de pacientes con sepsis (infeccion
grave en el paciente) con los que ya cuente el paciente desde su llagada a la unidad. Por parte de los
investigadores se tomaran termografia y tiempo de llenado capilar.

Riesgos y molestias:

No se presentan riesgos: se tomaran los resultados de laboratorio ya realizados al paciente propios de su
estancia en hospital por medio del sistema PASTEUR (sistema de recopilacion de examenes de laboratorio
de la unidad). Se extraeran datos generales para complementar la informacién del paciente del expediente
clinico establecido durante la hospitalizacién. Se tomaran los datos al momento del ingreso al estudio, tras
reanimacién con liguidos, uso de sedacién o vasoactivos, cada 24h por 3 dias, y los dias 7 y 28. Los datos
que se tomaran por el investigador son: medicion de temperatura con imagen a la piel del paciente con
dispositivo de caAmara térmica, y la realizacion del tiempo de llenado capilar. (temperatura y llenado capilarn
corresponden a la exploracion fisica del paciente) y los signos vitales arrojados por el monitor

Beneficios que recibira al participar en la investigacion:

Participar en este estudio permitird avanzar en el conocimiento y aplicacién tecnoldgica a fin de realizar
diagnosticos de manera eficaz y objetiva, lo que resultara de manera futura en intervenciones oportunas
gue permitan la disminucion de las complicaciones y mortalidad.

Informacion sobre resultados y alternativas de tratamiento:
Se proporcionara informacion actualizada obtenida durante la investigacion.

Participacion o retiro:
En cualquier momento de la realizacion de este estudio, el paciente tendrd la libertad de retirar su
consentimiento y continuar su cuidado y tratamiento habitual.
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Privacidad y confidencialidad:

No se identificard al paciente y se mantendra la confidencialidad de la informacién recabada en la
investigacion, asimismo, si los resultados de esta investigacion se publican, la identidad del paciente se

mantendra anonima.

La base de datos elaborada estara bajo el resguardo del investigador principal, quien sera el custodio de
la informacién. Todas las presentaciones y publicaciones que emanen de este trabajo serdn comunicadas

al departamento de ensefianza a fin de garantizar los derechos correspondientes.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con la investigacién podra dirigirse a:
Investigadora o Investigador Responsable: Dra. Lorena Abril Flores Avendafio
Teléfono y horario: 5533181972

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como patrticipante podra dirigirse a:
Avenida Nicolas Zapata No. 203 Colonia Arboledas de Tequisquiapan, SLP.
Tel. 4448124131

Declaracion de consentimiento:

Acepto participar y que se tomen los datos o muestras so6lo para este estudio

Acepto participar y que se tomen los datos 0 muestras para este estudio y/o estudios futuros

Se conservaran los datos o muestras hasta por 5 afos tras lo cual se destruiran.

Nombre y firma del participante o representante Nombre y firma de quien obtiene el
legal consentimiento
Nombre y firma del testigo Nombre y firma del testigo 2

F-2025-2402-052

82




Referencias

1.

10.

Cecconi M, Evans L, Levy M, Rhodes A. Sepsis and septic shock. Lancet.
2018; 392(75-87).

. Singer M, Deutschman C, Warren Seymour C, Shankar-Hari M, Annane D,

Bauer M, et al. The Third International Consensus Definitions for Sepsis and
Septic Shock (Sepsis-3). JAMA. 2016; 315(8).

. Garcia Ayala R, Soto Ticse S, Matos Santivafiez S, Ortiz de Orue A. SHOCK

CRYPTIC, EMERGING DIAGNOSTIC. Rev. Fac. Med. Hum. 2021, 21(4).

. Duranteau J, de Backer D, Donadello K, Shapiro N, Hutchings S, Rovas A, et

al. The future of intensive care: the study of the microcirculation will help to
guide our therapies. Critical Care. 2023; 27(190).

. J. Meyer N, Prescott HC. Sepsis and Septic Shock. The New England Journal

of Medicine. 2024; 391(22).

. Huang L, Huang Q, Ma W, Yang H.

UNDERSTANDINGHEMODYNAMICINCOHERENCE:MECHANISMS,
PHENOTYPES, ANDIMPLICATIONS FOR TREATMENT. SHOCK. 2025;
63(3).

. Gruartmoner G, MEsquida J, Ince C. Microcirculatory monitoring in septic

patients: Where do we stand? ELSEVIER. 2017; 41(1).

. Arnemann P, Seidel L, Ertmer C. Haemodynamic coherence d The relevance

of fluid therapy. ELSEVIER. 2016; 419(427).

. Papp M, Ince C, Bakker J, Molnar Z. Endothelial Protection and Improved

Micro- and Macrocirculation with Hemoadsorption in Critically Ill Patients.
Journal of Clinical Medicine. 2024; 13(7044).

Ince C. Hemodynamic coherence and the rationale for monitoring the
microcirculation. Critical Care. 2015; 19(S8).

83



11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

De Backer D. Novelties in the evaluation of microcirculation in septic shock.
Journal of Intensive Medicine. 2023; 124(130).

Bakker J, Ince C. Monitoring coherence between the macro and
microcirculation in septic shock. Critical Care. 2020; 26(3).

Contreras R, Gonzalez C, Kattan E, Bugedo G, Hernandez G. Tiempo de
rellene capilar: La piel como un marcador de enfermedad y objetivo de
reanimacion en pacientes en shock séptico. Rev Chil Med Intensiv. 2022;
37(1).

Hernandez G, Ospina-Tascon GA, Damiani LP, Estenssoro E, Dubin A,
Hurtado J, et al. Effect of a Resuscitation Strategy Targeting Peripheral
Perfusion Status vs Serum Lactate Levels on 28-Day Mortality Among
Patients With Septic Shock The ANDROMEDA-SHOCK Randomized Clinical
Trial. JAMA. 2019; 321(7).

Sato J, Sakurai A, lhara S, Nakagawa K, Chiba N, Saito T, et al. Assessment
of Microcirculatory Dysfunction by Measuring Subcutaneous Tissue Oxygen
Saturation Using Near-Infrared Spectroscopy in Patients with Circulatory
Failure. diagnostics. 2024; 14(2428).

Huang W, Xiang H, Hu C, Wu T, Zhang D, Ma S, et al. Association of
Sublingual Microcirculation Parameters and Capillary Refill Time in the Early
Phase of ICU Admission. Critical Care Medicine. 2023; 51(7).

Kattan E, Bakker J, Estenssoro E, Ospina-Tascon GA, De Becker D, Vieillard-
Baron A, et al. Hemodynamic phenotype-based, capillary refill time-targeted
resuscitation in early septic shock: The ANDROMEDA-SHOCK-2 Randomized
Clinical Trial study protocol. Rev Bras Ter Intensiva.. 2022; 34(1).

Yuxiang X, Xiunrui W, Zhe G, Xuesong W, Zhong W. A New Approach to Non-
Invasive Microcirculation Monitoring: Quantifying Capillary Refill Time Using
Oximetric Pulse Waves. Sensors. 2025; 25(330).

Pragger R, Argaiz E, Pratte M, Rola P, Arntfield R, Beaubien-Souligny W, et
al. Doppler identified venous congestion in septic shock: protocol for an
international, multi-centre prospective cohort study (Andromeda-VEXUS). BMJ
Open. 2023; 13.

84



20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

Mesquida J. Assessing fuid responsiveness with central venous oxygen
saturation: the complex relationship between oxygenation and perfusion.
Mesquida Critical Care. 2025; 29(85).

Rovas A, Sackarnd J, Rossaint J, Kampmeier S, Pavenstadt H, Vink H, et al.
Identification of novel sublingual parameters to analyze and diagnose
microvascular dysfunction in sepsis: the NOSTRADAMUS study. Critical Care.
2021; 25(112).

Kintrup S, Listkiewicz L, Arnemann PH, Wagner NM. Nailfold
videocapillaroscopy — a novel method for the assessment of hemodynamic
incoherence on the ICU. Critical Care. 2024; 28(400).

Sato J, Sakurai A, lhara S, Nakagawa K, Chiba N, Saito T, et al. Assessment
of Microcirculatory Dysfunction by Measuring Subcutaneous Tissue Oxygen
Saturation Using Near-Infrared Spectroscopy in Patients with Circulatory
Failure. Diagnostics. 2024; 14(2428).

Aksu U, Yavuz-Aksu B, Goswami N. Microcirculation: Current Perspective in
Diagnostics, Imaging and Clinical Applications. Journal of Clinical Medicine.
2024; 13(6762).

Lahiri BB, Bagavathiappan S, Jayakumar T, Philip J. Medicalapplicationsof
infraredthermography:Areview. InfraredPhysics&Technology. 2012; 55.

Fernandez Cuevas |, Marins JCB, Arnaiz-Lastras J, Fernandes AA, Sillero-
Quintana M. Aplicaciones de la termografia infrarroja en el deporte. Una
revision. Rev. int. med. cienc. act. fis. deporte. 2012; 15(60).

Elena Scarafoni E. Revisidn sistematica sobre el uso de termografia en la
evaluacioén de colgajos de perforantes. Cir. Plast. Iberolatinoam. 2021; 47(4).

Thomaz de Souza AL, Batalhao ME, Carnio EC. Estudio de la
termorregulacion como marcador asociado al empeoramiento del cuadro de la
sepsis experimental en un modelo con animales. Rev Latino-Am Enfermagem.
2020; 28(e3290).

85



29. Kazune S, Vasiljevs E, Caica-Rinca A, Marcinkevics Z, Grabovskis A. Infrared
Thermography Imaging for Assessment of Peripheral Perfusion in Patients
with Septic Shock. Bioengineering. 2023; 10(729).

30. Sudhi M, Shetty DK, Balakrishnan JM, Prabhu DR, Kamath R, Girisha S.
Thermal Imaging Applications in Shock Detection: Technological
Advancements and Clinical Implications. Eng. Sci. 2025; 33(1367).

31. Peduzzi P, Concato J, Kemper E, Holford TR, Feinstein AR. A simulation
study of the number of events per variable in logistic regression analysis. J
Clin Epidemiol. 1996; 49(12).

86



