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RESUMEN

“DELTA DE CO2 COMO FACTOR PREDICTOR DE CHOQUE SEPTICO EN
PACIENTES CON SEPSIS QUE INGRESAN AL SERVICIO DE URGENCIAS”
Dr. Alberto Ruiz Mondragén**, Dr. Joel Gdmez GOmez*.

INTRODUCCION: La Sepsis es definida como la presencia probable o documentada, de
infeccidén y manifestaciones sistémicas de inflamacién. El choque séptico se define como
hipotension persistente que requiera vasopresores para mantener el PAM 65 mmHg y
tener un nivel de lactato sérico > 2 mmol/L (18mg/dL). La sepsis se ha ido incrementando
dramaticamente, con mortalidad de hasta un tercio o hasta la mitad de los afectados,
constituyendo un 60-80% de las muertes en paises en desarrollo. Para el afio 2011
hospitalizaciones se duplicaron a causa de esta patologia. Las causas més frecuentes
son foco: abdominal, pulmonar, tejidos blandos y vias urinarias. EI manejo hemodinamico
en el paciente con choque séptico ha sido bien documentado, se sugieren que un valor de
Delta CO2 mayor de 6 mmHg puede ser una herramienta util para identificar paciente con
resucitaciéon insuficiente, siendo considerada como un marcador de la capacidad del
sistema cardiovascular para eliminar el CO2 producido en los tejidos periféricos,
reflejando directamente la tasa metabdlica a nivel celular. Niveles de Delta de CO2 > 6
mmHg han demostrado ser Utiles en la deteccion de hipoperfusion persistente a pesar de
la normalizacion de la saturacion venosa central de O2. OBJETIVO: Determinar la utilidad
de la medicion de Delta CO2 como factor predictor temprano de choque séptico en
pacientes con sepsis que acuden al servicio de Urgencias. MATERIALES Y METODOS:
Estudio descriptivo, retrospectivo, transversal y analitico. Realizado en el Hospital General
de Zona 50. Incluyendo a todos los pacientes ingresados a urgencias diagnostico de
sepsis en el periodo de Enero 2013 a Diciembre de 2016. El andlisis estadistico se fue
mediante medidas de tendencia central, asi como conteos y porcentajes. La asociacion de
Delta de CO2 con la presencia de Choque séptico se analiz6 mediante chi’® con el
programa estadistico SPSS 22. RESULTADOS: Se obtuvo un total de 104 casos, con
prevalencia de 48 hombres y 56 mujeres. Los rangos de edad con mayor frecuencia
fueron para mayores de 50 afios, de los grupos entre 51-70 afios con un 39% y mayores
71 afios un 34%. La etiologia principal como causante de choque fue el foco respiratorio.
Del total de la muestra obtenida solo el 23.1% desarrollo choque séptico y con valores de
Delta CO2 mayores de 6.1 mmHg en el 26.92% de la totalidad muestra recolectada. Los
pacientes con delta mayor de 6 el 79.4% desarrollaron choque séptico, encontrando una
asociacion estadisticamente significativa (Valor p: 0.000). CONCLUSIONES: Existe una
asociacion entre los niveles elevados de Delta de CO2 con el desarrollo de choque
séptico en los pacientes con diagnostico de sepsis al ingreso en el servicio de urgencias.
Fue mas frecuente esta situacibn en el género femenino, y la etiologia de mayor
incidencia de choque séptico fue el foco respiratorio, lo que debe alertar al médico que
brinda la primera atencion a los pacientes con sepsis en urgencias con estas
caracteristicas. El presente estudio puede ser el punto de partida para generar futuras
investigaciones en este tipo de poblacién, con disefios prospectivo y la introduccién de
varias variables hemodindmicas para su medicién conjunta, asi como tomar en cuenta
factores asociados propios de cada paciente, su correlacién entre estas y el impacto para
el desarrollo de choque séptico.

*Investigador, dependencia IMSS HGZ no 50
**Médico Urgenciologo. Dependencia IMSS HGZ no 50
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ANTECEDENTES.

La sepsis es un padecimiento muy frecuente en nuestro medio, que durante los
tltimos afios se ha ido incrementando dramaticamente, siendo asi que los
pacientes con sepsis un tercio o hasta la mitad de ellos mueren, constituyendo asi
un 60-80% de las muertes en paises en desarrollo, es asi por lo cual se ha
reportado una incidencia del afio 2011 proporcionada durante el Dia Mundial de la
Sepsis en el afio 2016, donde las hospitalizaciones se han duplicado a causa por
sepsis que por infartos cardiacos, siendo en 2008 103% mas ingresos por esta
causa que en 2000, varios estudios internacionales muestran que entre 20-40% de
los pacientes con sepsis que precisaron ingreso a unidad cuidados criticos
iniciaron sus sintomas fuera del ambito hospitalario. (1).

El estudio de Carrillo et al. es el Unico que informa sobre el comportamiento de la
sepsis en nuestro pais, estudio multicéntrico, transversal, en el que incluyeron 135
unidades de cuidados intensivos publicas y privadas de 24 estados de la
Republica Mexicana; de los 49 957 internamientos anuales se presentaron 11 183
casos de sepsis (27.3 %), la mortalidad por esta causa fue de 30.4%. Casi 87%
correspondio a unidades publicas, y 13% a unidades privadas

Locamente no se cuenta con registros de la incidencia de esta patologia. La
sepsis y choque séptico sigue siendo una enfermedad grave, con una mortalidad
hospitalaria que puede oscilar entre el 20.7 y el 45.8%. (2)

Por otra parte existen marcadores prondsticos tempranos para predecir que
pacientes tienen riesgo de llegar a desarrollar choque séptico como procalcitonina,
lactato, y parametros clinicos. En el HGZ 50 no contamos con estos marcadores
Sséricos.

En el afio 2006 un grupo de investigadores a través de Minerva Anestesiologica
declar6 que el Delta de CO2 podria ser considerado como un marcador de flujo
sanguineo venoso adecuado para eliminar el total de CO2 producido por los
tejidos periféricos (3).

El manejo hemodinamico en el paciente con sepsis y choque séptico ha sido bien

documentado, es asi que desde el afio 2008 un grupo de investigadores francés a
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través de Intensive Care Medicine publica sus resultados los cuales sugieren que
un valor de delta CO2 mayor de 6 mmHg puede ser una herramienta util para
identificar paciente con resucitacion insuficiente, y establecen que se requiere
mayor investigacion de este parametro para uso como punto final de tratamiento
4).

El presente trabajo, pretende encontrar una relacion entre el Delta CO2 y el
desenlace de choque séptico, buscando un parametro de corte que pueda
predecir dicha evolucién de la sepsis.

SEPSIS

La palabra sepsis fue descrita e introducida a la terminologia médica por primera
vez por Hipdcrates, cuya derivacidn griega Sipsi significa “hacer podrido”,
posteriormente su primera descripcidon, siguieron las investigaciones de tipo
observacional pero no es hasta el afio de 1967 Asbuugh y sus colegas mediante
observacion de enfermedad pulmonar grave que era desarrollada en pacientes de
cuidados intensivos, siendo asi en 1980 se descubre que la reaccion inflamatoria
no solo local sino sistémica asociada a la sepsis y por tanto la aparicion de sepsis
no se deriva de un foco infeccioso solo, sino que la respuesta del huésped a la
infeccion debe jugar un rol crucial.

La Sepsis es definida como la presencia ya sea, probable o documentada, de
infeccion junto con manifestaciones sistémicas de inflamacion. Por otro lado, se
define sepsis severa con sepsis mas disfuncion organica o hipoperfusion tisular,
asi como Choque séptico definido con hipotension inducida por sepsis que
persiste después de resucitacion fluidos adecuada (5).

Las principal etiologia de tipo infecciosa causantes de sepsis se encuentra
detallado un estudio extenso publicado desde al afio 2007, EPIC Il, con una
enorme extension demografica, fisica, bacterioldgica, terapéutica y resultados en
una poblacion estudiada de mas de 14,000 pacientes en 1265 unidades de
cuidados intensivos, dentro de sus resultados la evidencia mostrada revelo que el
sitio de infeccibn mas comun fue pulmones 64%, seguido de abdomen 20%,

bacteremia 15% y tracto renal o urogenital 14%.
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Del 70% de los paciente documentados con infeccion los organismo aislados en
estudios microbiologicos positivos fueron; Gram positivos 47%, Gram negativo
62% y Hongos 19%. (6).

Las causas mas frecuentes fueron: abdominal 47%, pulmonar 33%, tejidos
blandos 8%, vias urinarias 7% y miscelaneas 5%. De las bacterias aisladas 52%
fueron gramnegativas, 38% grampositivas, y 10% hongos. Las conclusiones de
este estudio son que la sepsis tiene una elevada incidencia y mortalidad y supone
costos importantes al sistema de salud (7).

Actualmente en nuestra unidad no se cuenta con un registro de paciente que
acuden al servicio de urgencias y diagnostico de sepsis, sin embrago la estadistica
anual de nuestro servicio de urgencias en el area de observacion, para procesos
infeccioso para el afilo 2015 se reporta de la siguiente manera; 241 pacientes
masculinos con infeccion de vias urinarias y 284 pacientes femeninos, total de
525 pacientes, neumonia 85 pacientes masculinos y 79 pacientes femeninos, total
de 164 pacientes, diarrea y gastroenteritis de presunto origen infeccioso 64
pacientes masculinos y 68 pacientes femeninos

En el 2016, hasta el periodo Enero-Mayo, se reportaron: infeccion de vias
urinarias 55 pacientes masculinos y 71 pacientes femeninos con un total 126,
neumonia con 39 pacientes masculinos y 39 pacientes femenino total 78, Otras
gastroenteritis y colitis de origen infeccioso y no especificado con 23 masculinos y
24 femeninos con total 47 (8).

Dentro de la fisiopatologia de esta entidad, que involucra la comprension del
sustrato fisiopatolégico, han surgido avances realmente significativos en afios
recientes, y asi documentando las vias de activacion de citoquinas inflamatorias y
cascada de coagulacion como punto central de esta fisiopatologia.

Actualmente es bien conocida la fisiopatologia de la sepsis, los mecanismos
involucrados y causas de lesion organica a nivel molecular y celular. Dentro de
estos procesos es el sistema cardiovascular el que desarrolla mayores disturbios
ya conocidos en la préactica y estudio de paciente critico. El incremento del lactato
en estos pacientes ha sido documentado y establecido como factor predictor de

mortalidad.
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El sistema cardiovascular es el mayormente involucrado en este proceso, asi
como la regulacion del tono vasomotor, junto con el movimiento de nutrientes a las
células vy tejidos, también se encuentra implicado el sistema de coagulacion, el
balance inflamatorio y sefiales antiinflamatorias. La alteracion en la
microcirculacion incluye una respuesta inapropiada a la estimulacion local en los
[ltmenes microvenosos por microtrombosis y acumulo de leucocitos y eritrocitos
(9).

Dentro de las manifestaciones hemodinamicas mas graves son el choque
hiperdinamico, caracterizado por el incremento del gasto cardiaco y perdida de las
resistencias vasculares periféricas, con la consiguiente disminucién de flujo a la
microcirculacién e incremento de cortocircuitos arteriovenosos (10).
Fisiologicamente la mayor parte de O2 utilizado por las células es metabolizado a
nivel mitocondrial para la generacion de adenosina trifosfato en el proceso de
fosforilacién oxidativa, siendo por esto cuando el aporte de O2 en los tejidos se
encuentra insuficiente, ocurre la disminucion de niveles de ATP para mantener la
funcién celular normal, con consiguiente desarrollo de hipoxia tisular (11).

Cuando los mecanismos compensadores para mantener la adecuada perfusion
tisular son insuficientes, y el consumo de oxigeno se vuelve dependiente de este,
aumentando la saturacion venosa de O2 y la relacion arteriovenosa se reduce,
aumentando el gasto cardiaco para mantener el consumo 6ptimo de O2, siendo
asi este mecanismo insuficiente para mejorar la distribucién de flujo tisular y elevar
el gasto cardiaco, con la consiguiente compromiso de funcién ventricular,
desarrollo de disfuncién organica, la cual de perpetuarse puede llevar a la muerte
(12).

La bacterias y toxinas liberadas en el huésped, activan la respuesta celular del
sistema inmunoldgico innato, que incluye macrofagos y neutréfilos, para la sintesis
de mediadores proinflamatorios como Factor Necrosis Tumoral e IL-1, y citoquinas
reguladoras, principalmente IL-6, esto a su vez, lleva a activacion de mediadores
inflamatorios de superficie en células anfitrionas como IL-10 y trasformando el
Factor crecimiento B y esto puede inhibir el proceso inflamatorio, toda esta

cascada inflamatoria progresa hacia la adhesion celular neutréfilo-endotelio,
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activacion del coagulo, y generacion de mediadores inflamatorios secundarios. El
factor tisular y la activacion monocitos/macrofagos juegan un papel importante en
la respuesta coagulante gatillo que estimula multiples vias patogénicas,
comprendidas desde lesion endotelial difusa, incremento permeabilidad capilar,
disturbios hemodinamicos, trombosis microvascular, isquemia tisular y falla
multiorganica y apoptosis. (13)

En febrero de 2016 se realiza un nuevo consenso de definiciones para sepsis y
choque séptico publicado en JAMA Clinical Review & Education, estableciendo las
siguientes: sepsis se define como una disfuncion organica potencialmente mortal,
causada por una respuesta del huésped desregulada a la infeccion; la disfuncién
organica puede ser identificada como un cambio agudo en la puntuacion SOFA
total - 2 puntos como consecuencia de la infeccién, o pacientes con sospecha de
infeccion que tengan estancia prolongada en la UCI o mueran en el hospital, estos
pueden identificarse rapidamente junto a la cama con el uso de gSOFA (Quick
SOFA), es decir, alteraciones del estado mental, presion arterial sistélica < o = 100
mmHg o frecuencia respiratoria > o0 = 22/min (14).

CHOQUE SEPTICO

Dentro de la fisiopatologia una vez ya instaurado es estado séptico, un receptor
de reconocimiento se une a exotoxinas 0 peptidoglicanos, lipoproteinas, &acido
lipoproteico y modulina fenol, se activan varias vias de sefalizacion intracelular
resultando en la activacién de factores de transcripcion como el NF-kB, la AP-1
entre otros, siendo de estos el mas estudiado es el NF-kB el cual estd compuesto
de una familia de proteinas que regulan la transcripciébn de una variedad de
citoquinas, quemoquinas, moléculas de adhesion y genes productores de enzimas
involucrados en el sindrome de respuesta inflamatoria sistémica, que regulan la
respuesta inmune innata y adquirida contra patégenos invasores. El factor de
Necrosis tumoral (TNF) es la citoquina responsable del inicio del shock séptico, de
este dos tipos TNF alfa y el beta. EI TNF alfa una vez liberado actia sobre
receptores de alta afinidad presentes en la mayoria de las células mediando la

produccion de respuesta inflamatoria, fiebre, liberacion de vasodilatadores (0xido
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nitrico), disminucién de la contractilidad miocéardica, sindrome de fuga capilar y
apoptosis.

Existen tres mecanismos implicados en el shock por vasodilatacion: activacion de
canales de potasio sensibles a ATP, en la membrana plasmatica del musculo liso
vascular, activacion de la forma inducible de 6xido nitrico sintetasa y la deficiencia
de hormona vasopresina. (15)

El choque séptico es un subconjunto de sepsis en el que las anomalias
circulatorias 'y celulares/metabdlicas subyacentes son lo suficientemente
profundas como para aumentar sustancialmente la mortalidad, estos pacientes
pueden ser identificados en un contexto clinico de sepsis con hipotension
persistente que requiera vasopresores para mantener el PAM 65 mmHg y tener un
nivel de lactato sérico > 2 mmol/L (18mg/dL) a pesar de una reanimacion
volumétrica adecuada (14).

Los dispositivo de monitoreo hemodinamico puede aclarar las manifestaciones
fisiologicas en el choque séptico, esta patologia ha sido estudiada ampliamente
reconociendo los avances diagnosticos y seguimiento qgue incluyen,
monitorizacion hemodinamica invasiva, no invasiva y biomarcadores de lesion
tisular local. Marcadores sistémicos de lesion tisular local pueden sugerir que
organos estan sobre estrés en el choque, incluyendo niveles de lactato, déficit de

base, saturacion tisular oxigeno o varios cambios microcirculatorios (16).

LACTATO Y PROCALCITONINA

Estudios en hipoxia, estados de bajo flujo y choque séptico temprano tienen el
camino a conceptualizar hiperlactatemia como la manifestacion de entrega
inadecuada de oxigeno y metabolismo anaerobio. La hipoxia perjudica la
fosforilacién oxidativa, con inhibicién de produccién de trifosfato de adenosina y
reoxidacion de dinucledtido de nicotinamida (NADH) y adenina, promoviendo la
acumulacion de piruvato, la conversion de piruvato a lactato por reoxidacion de
NADH a NAD+ e incremento del lactato.

Se han estudiado varios predictores en el contexto del paciente con sepsis, entre

los cuales destacan niveles séricos de Lactato elevados como alerta de
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enfermedad severa, siendo asi que la respuesta a la resucitacion con volumen y
soporte ventilatorio con un completo aclaramiento de lactato es un signo de
pronostico positivo, y a su vez, este parametro puede ser usado como medida
para dirigir la terapia hidrica y para comprender el curso de la enfermedad (17).

La hiperlactatemia estd asociada con un incremento del riesgo de muerte
independiente del soporte vasopresor dentro de las categorias clasicas de sepsis
grave y choque séptico (18).

Otro de los marcadores séricos utilizados en el estudio y evaluacion del paciente
con sepsis es la procalcitonina, es un reactante de fase aguda util para la
diferenciacion de enfermedades infecciosas bacterianas graves secundaria a la
liberacién de endotoxinas, exotoxinas y citocinas, procesos inflamatorios de otras
etiologias, siendo asi su importancia ya que dependiendo su grado de elevacion
es gravedad del cuadro clinico (19)

Varios estudios clinicos tienen la suficiente documentacion del cuidado del
paciente séptico guiado por niveles de procalcitonina, ya sea por las propiedades
de este marcador de infeccion bacteriana especifica, su asociacion para identificar
riesgo de sepsis 0 bacteremia, diferenciar sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica en pacientes infectados de los no infectados, como protocolo para la
duracién de tratamiento antibidtico, por las implicaciones pronosticas, y por ultimo,

aunque su costo alto, refleja un costo beneficio elevado (20).

DELTA DE CO2

La diferencia arteriovenosa de CO2 (Delta CO2), ya sea de sangre venosa mixta
0 de sangre venosa central, ha sido considerada un marcador de la capacidad del
sistema cardiovascular para eliminar el CO2 producido en los tejidos periféricos,
reflejando directamente la tasa metabdlica a nivel celular (21).

La determinacion del gap durante la resucitacion de pacientes criticamente
enfermos es usada cuando se decide detener la resucitacion a pesar de la
existencia de evidencia persistente de isquemia organica y una Saturacion venosa
central mayor de 70%, todas las formas de estrés circulatorio son potencialmente

asociados con hiperlactatemia, pero la hiperlactatemia no es un factor
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discriminatorio en definir la causa del estrés. Un objetivo de un Delta CO2 6 mmHg
podria ser usado como una herramienta complementaria para evaluar el flujo
sanguineo adecuado hacia la demanda metabdlica global (22).

Un grupo de investigadores demostraron que un incremento en Delta CO2 se
debe principalmente a la disminucion del gasto cardiaco y la presencia de hipoxia
isquémica (23).

Es por esta razon que en situaciones de Saturacion venosa central de O2 = 70%,
un gradiente de Delta CO2 elevado puede indicar persistencia de hipoperfusion de
algunos territorios, por lo que se podria sugerir la optimizacion de la disponibilidad
de O2 hasta valores de Delta CO2< 6 mmHg. (24)

Siendo asi documentada la utilidad de ciertos valores de hipoxia tisular y
disfuncion circulatoria para el analisis del estado hemodindmico del paciente
critico, surgen investigaciones recientes como lo son grupo Departamento de
Medicina Critica Dr. Mario Shapiro en el Centro Medico ABC donde se establece
que un valor Delta CO2 mayor de 6 mmHg es un pardmetro adecuado para valorar
el estado de perfusion tisular en pacientes con choque séptico.

El Delta CO2 mayor de 6 mmHg y que posterior a la reanimacion no mejora
predice mal prondstico en el paciente séptico, concluyendo una mortalidad de
hasta 34% grupo Delta CO2 Alto (mayor de 6) y 2.8% Delta CO2 bajo (menor de
6) (25).

De las ventajas del Delta CO2 como monitoreo hemodindmico son: su facil
medicién, econdémico, permite evaluacion en forma indirecta del gasto cardiaco ya
que se correlaciona inversamente con este, tendencias posiblemente Utiles, puede
complementar la informacién entregada por la saturacion venosa central (ScvO2)
Desde afio 2013, el Grupo de Trabajo de Cuidados Intensivos Cardioldgicos y
RCP de la Sociedad Espafiola de Medicina Intensiva, Critica y Unidades
Coronarias ha establecido un consenso detallado sobre la utlidad vy
recomendaciones del monitoreo hemodinamico en el paciente critico, medidas que
nos ayudaran a realizar el diagnostico y guiar la terapéutica en las situaciones de
inestabilidad hemodinamica, dentro de estas recomendaciones se encuentra un
rubro sobre la utilidad de Delta CO2 [P(v-a)CO2], diferentes trabajos han
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correlacionado inversamente su valor a los valores de indice cardiaco. Niveles de

Delta CO2 > 6 mmHg han demostrado ser utiles en la deteccion de hipoperfusion

persistente a pesar de la normalizacion de la SvcO2 (24).
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JUSTIFICACION.

En nuestro pais, dentro del estudio mas grande realizado en los servicio de terapia
intensiva de pacientes sépticos por Carrillo y colaboradores, se estima una
incidencia de mas de 40,000 casos por cada 100, 000 habitantes, a su vez que los
costos por la atencién de estos pacientes puede ascender de los $600,000.00 mn
a $1, 870,000.00 mn. En urgencias del HGZ 50 se ve una poblacion elevada de
pacientes con infeccién, no hay registro del diagnoéstico de sepsis como tal en
archivo, sin embargo, en el control interno de enfermeria del servicio, se establece
dicho diagndstico por lo menos 20 pacientes al mes.

Actualmente, en nuestro hospital, no se cuenta con marcadores prondsticos de
sepsis como son la procalcitonina o el lactato, por lo que calcular el delta CO2 en
este grupo de pacientes podria aportar informacion sobre la posible evolucion del
paciente hacia el desarrollo de choque séptico, lo que eleva la mortalidad de
dichos pacientes. Como se ha descrito anteriormente, el delta CO2 es un
parametro de perfusion global, esto quiere decir de perfusion en la macro y
microcirculacién del paciente critico, pero se ha estudiado poco este paradmetro en
sepsis como tal a diferencia como parametro indirecto en pacientes con patologia
cardiovascular, por lo que de demostrarse su utilidad, seria una herramienta
factible de calcular en el servicio de urgencias sin elevar el costo de atencién de
los pacientes al solicitar marcadores subrogados como lactato y procalcitonina.

La determinacion de delta CO2 permitirA implementar medidas tempranas de
tratamiento, reanimaciéon y soporte hemodindmico en el paciente séptico antes del
desarrollo hacia un estado mas grave como lo es el de choque séptico,
disminuyendo probablemente el tiempo de atencion hospitalaria, previniendo la
evolucion a un estado clinico critico y de mayor mortalidad asi como una

repercusion directa sobre los costos de atencidén en este grupo de pacientes.

10
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HIPOTESIS.

La determinacion de valores Delta de CO2 mayor a 6mmHg al ingreso
del paciente con sepsis es un factor predictor de evolucién a choque
séptico.

11
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OBJETIVOS.

Objetivo Principal
1.- Determinar la utilidad de la medicion de Delta CO2 como factor
predictor temprano de choque séptico en pacientes con sepsis que

acuden al servicio de Urgencias.

Objetivos Especificos

1.- Identificar el valor de Delta CO2 como predictor para desarrollo de
Choque Seéptico.

2.- Establecer la etiologia de sepsis en los pacientes que ingresan a
urgencias del HGZ 50

12
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SUJETOS Y METODOS.
Tipo de Estudio: Descriptivo

Disefio de Estudio: Retrospectivo, transversal y analitico
Universo de estudio: Hospital General de Zona 50

Poblacion de estudio: Pacientes ingresados a urgencias del HGZ 50 del IMSS en

San Luis Potosi con diagnéstico de sepsis atendidos en el servicio de urgencias.

Tamafno de la muestra: Se incluirdn a todos los pacientes con diagnéstico de
sepsis que ingresaron a urgencias en el periodo de Enero 2013 a Diciembre de
2016.

Material: Expedientes clinicos, papel bond tamafio carta, plumas, lapiz, borrador,

Computadora Toshiba A8, hoja Calculo Excel, Documentos Word, internet.

CRITERIOS DE SELECCION

CRITERIOS DE INCLUSION

e Pacientes mayores de 18 afios que ingresaron al servicio de urgencias con
Diagnostico de Sepsis.

e Pacientes que cumplan con criterios clinicos de gSOFA

e Paciente que cuenten con Gasometria Arterial y Gasometria Venosa
Central.

e Genero indistinto

13
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UASLP

CRITERIOS DE EXCLUSION

e Pacientes que ingresan al servicio de urgencias con Diagnostico de Choque
séptico.

e Pacientes que cursen con diagnostico de insuficiencia cardiaca clase
funcional NYHA IV

CRITERIOS DE ELIMINACION

¢ Pacientes con expediente incompleto

e Pacientes que no cuenten con gasometria arterial y venosa central

14



Q Universidad Autbnoma de San Luis Potosi

oo Facultad de Medicina

MEDICINA
UASLP

ANALISIS ESTADISTICO.

Se realizara un analisis descriptivo de los datos utilizando medidas de tendencia

Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Medicina de Urgencias

central (promedio y desviacion estandar) para las variables cuantitativas, en tanto

las variables cualitativas seran expresadas por conteos y porcentajes. La

asociacion del Delta de CO2 con la presencia de Choque séptico se analizara

mediante Chi cuadrada. El andlisis se llevara a cabo utilizando el programa
estadistico SPSS 22.

DEFINICION Y OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

VARIABLE TIPO DEFINICION CONCEPTUAL DEFINICION OPERACIONAL ESCALA DE | CATEGORIZACION
MEDICION
Choque Dependiente | Presencia de sepsis con qSOFA: Alteraciones del estado Dicotémica Cualitativa Nominal
Séptico hipotensidn persistente que mental, presion arterial sistolica < o =
requiera vasopresores para 100 mmHg o frecuencia respiratoria > Si: 1
mantener el PAM 65 mmHg 0 = 22/min mas TAM menor 65 mmHg.
No: 0
Sepsis Dependiente Presencia de por lo menos 1 Alteraciones del estado mental, Dicotémica Cualitativa Nominal
dato clinicos referidos en el presion arterial sistolica < o = 100
gSOFA mas foco infeccioso mmHg o frecuencia respiratoria > o = Si: 1
sospechoso o documentado. 22/min
No: 0
ACO2 Independien | Parametro de perfusion tisular | Presién arterial de CO2 menos 0 a6 mmHg: 1 | Cuantitativa
te resultante de la diferencia de presion venosa central CO2 en mmHg continua
presion de CO2 en arteria y Mayor de 6.1
vena mmHg: 2
Edad Independien | Tiempo que ha vivido una Afios cumplidos desde nacimiento Ordinal Cuantitativa
te persona (rangos) continua
18-30
31-50
51-70
Mayor de 70
Genero Independien | Condicién organica Masculino A través de su expresion fenotipica Nominal Cualitativa nominal
te o femenino
Masculino: 1
Femenino:2

Tabla 1. Variables Operacionales

15
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ETICA.

Este protocolo de Investigacién tiene un riesgo 0 de acuerdo al reglamento
de la Ley General de Salud en materia de investigacion para la Salud. Los
procedimientos se apegan a las normas éticas, al reglamento de la Ley General de
Salud en Materia de Investigacion para la Salud y a la Declaracion de Helsinki y
sus enmiendas.

En base a la Ley General de Salud, en su titulo quinto, capitulo Unico, Art
100, este protocolo de investigacion se desarrollara conforme a lo siguiente:

I. Debera adaptarse a los principios cientificos y éticos que justifican la
investigacion médica, especialmente en lo que se refiere a su posible contribucion
a la solucién de problemas de salud y al desarrollo de nuevos campos de la
ciencia médica;

II. Podra realizarse s6lo cuando el conocimiento que se pretenda producir no
pueda obtenerse por otro método idoneo;

lll. Podra efectuarse s6lo cuando exista una razonable seguridad de que no
expone a riesgos ni dafios innecesarios al sujeto en experimentacion;

IV. Se debera contar con el consentimiento informado por escrito del sujeto en
quien se realizara la investigacion, o de su representante legal en caso de
incapacidad legal de aquél, una vez enterado de los objetivos de la
experimentacién y de las posibles consecuencias positivas o negativas para su
salud;

V. Solo podra realizarse por profesionales de la salud en instituciones médicas
que actuen bajo la vigilancia de las autoridades sanitarias competentes.

La realizacion de estudios gendémicos poblacionales debera formar parte de
un proyecto de investigacion;

VI. El profesional responsable suspendera la investigacion en cualquier momento,
si sobreviene el riesgo de lesiones graves, discapacidad, muerte del sujeto en
quien se realice la investigacion;

VII. Es responsabilidad de la institucibn de atencion a la salud proporcionar

atencion médica al sujeto que sufra algun dafio, si estuviere relacionado

16
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directamente con la investigacion, sin perjuicio de la indemnizacion que
legalmente corresponda;

VIII. Las demés que establezca la correspondiente reglamentacion

Ademas: se garantizar4 el cuidado de los aspectos éticos, del bienestar e
integridad fisica de la persona que participa en un proyecto o protocolo de

investigacion y del respeto a su dignidad.

17
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RESULTADOS.

Se evalu6 un listado de 110 expedientes clinicos de pacientes que ingresaron al
servicio de urgencias con diagnostico de sepsis, se analizaron 104 expedientes
gue cumplieron con criterios de inclusion, se eliminaron 5 casos con expedientes
sin gasometria venosa central y 1 caso con expediente incompleto.

En la grafica 1 se describe los 104 casos de la poblacion estudiada, donde se
obtuvieron una prevalencia en pacientes mujeres, siendo 48 hombres y 56
mujeres.

GENERO

W HOMBRE
[ MUJER

Grafica 1. Poblacién de Estudio

En la tabla 2 en relacién a la edad las medidas de tendencia central encontradas
en nuestra poblacién fueron para la Media de 61 afios, mediana 64.5, y moda
valor minimo 45 afios (pero también fueron 67,68 y 72 afos).

18
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Estadisticos

Edad
N Validos 104

Perdidos 0
Media 61.62
Mediana 64.50
Moda 45°
a. Existen varias modas. Se mostrara el menor de los valores.

Tabla 2. Medidas de Tendencia central Media, Mediana y Moda.

Dentro de los rangos de edad establecidos para la poblacion de estudio, se
observé con mayor frecuencia rangos de edad para mayores de 50 afos,
especificamente 39% del grupo de edad entre 51-70 afios y 34% para mayores de
71 afos; siendo un porcentaje muy bajo para el rango de 18 a 30afios, como se
muestra en la grafica numero 2.

RANGOS DE EDAD

m 18-30 ANOS m31-50 ANOS m 51-70 ANOS > 71 ANOS

Grafico 2. Rangos de edad en la Poblacion estudiada.
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En la tabla 3 se describen los porcentajes de pacientes de acuerdo a grupo de
edad y género, con evidencia de mayor frecuencia para el en genero mujer con 40
pacientes en los grupos de edad mas significativos, teniendo de 51-70 afios 19
casos y para mayores de 70 afios 21 casos, en el caso de los hombres se
encontraron 22 y 14 pacientes respectivamente para un total de 36 en estos dos

grupos.

RANGOS EDAD

18-30 ANOS = 31-50 ANOS

GENERO HOMBRE 1 11
2.1% 22.9%

MUJER 4 12

7.1% 21.4%

Tabla 3. Frecuencia de Género y Grupo de Edad

Total
51-70 ANOS | > 71 ANOS
22 14 48
45.8% 29.2% 100.0%
19 21 56
33.9% 37.5% 100.0%

De los 104 pacientes analizados, 80 pacientes con sepsis no desarrollaron choque
séptico, en comparacion con 24 pacientes que evolucionaron a choque séptico,
con una relacién porcentual de 76.9% y 23.1% respectivamente, como se sefiala

en la gréafica 3.

CHOQUE

Bl SN CHOQUE
[ CON CHOQUE

Grafica 3. Pacientes con choque séptico.
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Los valores de delta de CO2 obtenidos del total de la muestra, se dividieron en 2
grupos: con valores de 0-6 mmHg con una frecuencia de 76 casos (73.1%) y
mayor de 6.1 mmHg con 28 casos (26.9%). Grafica 4. Bos

E=c1

Grafica 4. Valor Corte Delta CO2.

La grafica 5 muestra los valores especificos de Delta CO2 obtenidos en el analisis
de estos dos grupos, con una frecuencia de 12 casos con valor 4 mmHg, 33 casos
con valor 5 mmHg, 31 casos con valor de 6 mmHg, en menor namero con 20
casos valor 7 mmHg, 7 casos con valor de 8 mmHg y solo 1 caso con valor de 9

mmHg.
DELTA

0.96% 11.54%

Grafica 5. Frecuencia del valor Delta CO2.
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En la tabla 4, se observa que de los 28 casos con valores Delta CO2 reportados
mayor de 6.1, el 75% desarrollo choque séptico, en comparacion del 25% con 7
casos que no desarrollaron choque séptico con valores superiores a 6.1 mmHg.

Tabla de Contingencia

CORTE DELTA Total
0-6 >6.1

SIN CHOQUE 73 7 80
70.2% 6.7% 76.9%
CON CHOQUE 3 21 24
2.9% 20.2% 23.1%
Total 76 28 104
73.1% 26.9% 100.0%

Tabla 4. Valor Delta CO2 y relacién con Choque séptico.

Al aplicar la prueba de chi cuadrada para la relacion entre valor Delta CO2 mayor
de 6 mmHg y Choque séptico, se encuentra una asociacion estadisticamente
significativa, como se muestra en la tabla 5.

Chi-Square Tests

Value df Asymp. Sig. (2- | Exact Sig. (2- Exact Sig. (1-
sided) sided) sided)

Pearson Chi-Square 48.822% 1 .000

Continuity Correction® 45.139 1 .000

Likelihood Ratio 44.928 1 .000

Fisher's Exact Test .000 .000
Linear-by-Linear Association 48.353 1 .000

N of Valid Cases 104

Tabla 5. Andlisis estadistico mediante Chi cuadrada

En la grafica 6 se muestra la relacion de valor delta CO2 y choque séptico, con un
porcentaje de desarrollo de choque séptico en 23% de la muestra total y de estos,
el 18.27% correspondiente a valores delta CO2 mayor de 6 mmHg, siendo asi que
del total de los pacientes con delta mayor de 6 el 79.4% desarrollaron choque.
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choque
Grafica 6. Relacion Valor Delta CO2 mayor 6 y relacién Choque séptico.

En la grafica 7 las principales causas de foco infeccioso causal se dividieron en 4
grandes rubros como se describe en la grafica 6, siendo el principal el foco urinario
con 33 casos (31.7%), segundo lugar el respiratorio con 31 casos (29.8%), tercer
lugar al abdominal con 28 casos (26.9%) y por ultimo con 12 casos foco infeccioso

en tejidos blandos (11.5%). =Egﬂﬁ$omo
O ABDOMINAL
B TEJDOS BLANDOS

Gréfica 7.Etiologia de sepsis
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En la Grafica 8 se puede observar las principales etiologias involucradas en el
desarrollo de choque séptico en nuestra muestra de estudio, siendo la principal
causa el foco respiratorio con un representativo de 37.49%, seguido por el urinario
con 29%, el abdominal con 25%, y por ultimo infeccién en Tejidos blando con

un8.32%. Sin embargo la causa mas frecuente de sepsis fue foco urinario.

Grafico de barras

FOCO

B RESPIRATORIO

H URINARIO

] ABDOMIMAL

W TEJIDOS BLAMDOS

Recuento

SIN CHOGUE CON CHOGLE

Grafica 8. Etiologia de Choque séptico.
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DISCUSION

En este estudio se muestra la prevalencia de la enfermedad con respecto a
género concordante con lo reportado por Joel y cols que reportan una mayor
frecuencia de sepsis en las mujeres (8), y una tendencia en grupos de edad
mayores de 50 afios y de edad avanzada, que correlaciona con lo descrito en
estudios previos sobre de mortalidad asociada a delta CO2 en sepsis (25).

A su vez, dentro de la etiologia establecida como causal de sepsis en nuestra
poblacién de estudio, coincide con las principales etiologias documentadas en los
estudios nacionales mas representativos (7), aunque en nuestra poblacién de
estudio la etiologia predominante para desarrollar sepsis fue la respiratoria, o que
difiere de la estadistica nacional que se encuentra encabezada por infecciones de
origen abdominales(7), aunque si es concordante el sitio de infeccion respiratorio
como el causante de la mayor parte de casos que evolucionaron a choque séptico
(25).

Los datos recolectados de acuerdo a las cifras de delta de CO2 en nuestro
estudio, tiene una relacion para valores altos y la presencia con choque séptico,
no encontrandose estudios especificos en la literatura con la medicion de delta de
CO2 como valor Unico y su relacion para el desarrollo de choque séptico, pero se
ha reportado la asociacion de mortalidad en sepsis y delta de CO2 evidencian
mayor mortalidad a niveles altos de este parametro (25).

El presente estudio al encontrar una relacion de delta de CO2 mayor a 6 con
desarrollo de choque séptico, permitird implementar medidas de vigilancia y
protocolos de evaluacion y manejo especifico desde el ingreso al servicio de
urgencias ante la presencia de pacientes con sepsis y a su vez permitira tener
datos estadisticos confiables del impacto de estas medidas en estos pacientes.

En relacion a lo anterior y en base a la importancia por la alta morbimortalidad de
este padecimiento, estudios experimentales recientes han establecido Ila
evaluacion del indice de perfusion, conformado por niveles de lactato, saturacion
venosa central O2 y Delta CO2, como medida predictora de requerimiento de
soporte vasopresor en pacientes con sepsis y choque séptico (26). Siendo de
utilidad el presente estudio, en caso de recursos limitados (como medicién de
lactato, en nuestro hospital), al haber encontrado la relacién comentada.
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LIMITACIONES Y/O NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION.

Una de la principales limitaciones de este estudio es el tipo de estudio que es
retrospectivo, como lo es el requerimiento de tamafio de muestra elevados, por
otra parte el tamafio de la muestra empleado es muy probablemente menor a la
real en un afo por falta de estadistica en nuestra unidad sobre este padecimiento
individualmente, y se obtienen estos datos de censos de servicios de enfermeria,
trabajo social y jefatura del servicio de urgencias.

Por otra parte falta tomar otros factores asociado a desarrollo de choque séptico
como lo es el tratamiento médico, sea por reanimacion hidrica inicial empleada y
apego a las metas internacionales, el uso de medicamentos de soporte
hemodindmico en tiempo y cantidad, y las comorbilidades asociadas a la aparicion
de esta patologia.

Las nuevas perspectivas posterior a este estudio es poder establecer la relacion
que guardan los valores de Delta CO2 con la reanimacion aceptada por la
literatura y su influencia en el desarrollo de choque séptico.

Se puede realizar un estudio que incluya la medicion de varios valores
hemodindmicos simultaneos como lo es saturacion venosa central de oxigeno y el
Delta de CO2, y verificar si tienen en conjunto mayor o igual asociacién con
choque séptico.

26



Q Universidad Autbnoma de San Luis Potosi

oo Facultad de Medicina
vess®  Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Medicina de Urgencias

CONCLUSIONES.

Existe una asociacion entre los niveles elevados de Delta de CO2 con el desarrollo
de choque séptico en los pacientes con diagnéstico de sepsis al ingreso en el
servicio de urgencias de nuestro hospital, lo cual debe de ser tomado en cuenta al
ingreso de los pacientes sépticos al servicio de urgencias para establecer una
vigilancia mas estrecha en su tratamiento y monitoreo de reanimacion.

Al ser mas frecuente esta situacion en el género femenino, deben ser tomados en
cuenta para la atencién de este grupo de pacientes

Se establecié como mayor porcentaje de etiologia de choque séptico en relacion al
foco respiratorio.

En base a los hallazgos en el estudio y las limitaciones que se tuvieron, se deben
de generar futuras investigaciones en este tipo de poblacion, con disefios
prospectivo que permita un mejor control de la informacion y registro de pacientes,
y la introduccion de varias variables hemodindmicas para su medicion conjunta y
su correlacion entre estas y el impacto para el desarrollo de choque séptico.
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ANEXOS.

ANEXO 1

[

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

@ UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION
Y POLITICAS DE SALUD
IMSS COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD
NER——— CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

DELTA DE CO2 COMO FACTOR PREDICTOR DE CHOQUE SEPTICO EN
PACIENTES CON SEPSIS QUE INGRESAN AL SERVICIO DE URGENCIAS

Nombre del estudio:

Patrocinador externo (si aplica):

Lugar y fecha: San Luis Potosi, SLP, a Febrero 2017

Numero de registro:

Justificacion y objetivo del estudio: Determinar valor Delta CO2 como predictor de Choque séptico en pacientes con
sepsis
Procedimientos: Calculo de valores de CO2 en gasometria arterial y venosa central recolectados del

expediente clinico

Posibles riesgos y molestias: Ninguno
Posibles beneficios que recibira al Permitir la determinacién de valor bioquimico para manejo de sepsis, mejorando la
participar en el estudio: atencion médica a pacientes con sepsis.

Informacion sobre resultados y
alternativas de tratamiento:

Participacion o retiro:

Privacidad y confidencialidad:

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si
aplica):

Beneficios al término del estudio: Contar con un valor de Delta CO2 predictor de desarrollo de
Choque séptico en pacientes con sepsis.

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

Investigador Responsable: Joel Gémez Gémez Residente Tercer afio Medicina Urgencias

Colaboradores: Dr. Alberto Ruiz Mondragon

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacion de
la CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP.

06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extension 21230, Correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

30



mailto:comision.etica@imss.gob.mx

Universidad Auténoma de San Luis Potosi
.00 Facultad de Medicina
Mass”  Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Medicina de Urgencias

Joel Gimez GOmez

Nombre y firma de familiar responsable. Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento
Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccion, relacién y firma Nombre, direccion, relacién y firma

Este formato constituye una guia que deberda completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de
investigacion, sin omitir informacion relevante del estudio

Clave: 2810-009-013
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pL DE >
— ANEXO 2 SN
@ = =gl gy
\%3‘ | |MSS-SLP II

IMSS  INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL o 50
HOJA DE SOLICITUD
San Luis Potosi a 12 de Enero del 2016

DRA. MERCEDES DEL SOCORRO BARAJAS VELASQUEZ
Directora del Hospital General Regional # 50 S.L.P

PRESENTE

Por medio de la presente solicito a Ud. Autorizacion para llevar a cabo el estudio
de investigacion cuyo tema es “A DE CO2 COMO FACTOR PREDICTOR DE
CHOQUE SEPTICO EN PACIENTES CON SEPSIS QUE INGRESAN AL
SERVICIO DE URGENCIAS ”

Este estudio se llevara a cabo en el servicio de urgencias del HGZ No. 50 SLP a

su cargo durante el periodo comprendido entre el

Este estudio lo realizare para obtener el titulo de especialista en medicina de
Urgencias Médico-Quirlrgicas, el cual sera bajo las normas y estatutos del
Instituto Mexicano del Seguro Social, asi como el consentimiento informado por

cada paciente que participe en dicho estudio.
Sin mas por el momento aprovecho para enviarle un cordial saludo.
ATENTAMENTE

Joel Gbmez Gémez

Residente de tercer grado Urgencias Medico Quirargicas
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ANEXO 3
g INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL &Q.M DE >
& 5
ﬂ HOJA DE RECOLECCION DE DATOS S gy
% lIMSS-SLPll
0% 50

IMSS PROTOCOLO DE INVESTIGACION:
“‘DELTA DE CO2 COMO FACTOR PREDICTOR DE CHOQUE SEPTICO EN
PACIENTES CON SEPSIS QUE INGRESAN AL SERVICIO DE URGENCIAS”
Datos Generales
Nombre:
Edad:
No Seguridad Social:
Fecha Ingreso:

Edad (afios) Rango
18-30
31-50
51-70
Mayor 70
Genero Masculino (1), Femenino (2)
Masculino
Femenino
Si (1), No (0)
Sepsis

Choque Séptico

0a6 mmHg:l1  Mayor de 6.1 mmHg: 2

Delta de CO2

Valor Exacto

Nombre del colaborador que recaba informacion:
Joel Gbmez Gbémez
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