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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion de la situacion problematica

A pesar de los grandes progresos realizados durante la ultima década en la
resucitacion temprana de pacientes con shock séptico, la mortalidad
intrahospitalaria se mantiene en o por encima del 20%-30% , el cual se
incrementa a medida que el paciente es mayor de edad (40%), alcanzando
incluso valores del 50% en aquellos pacientes con choque refractario,
aunque una serie de estudios recientes han identificado factores
individuales asociados con la mortalidad en pacientes con shock séptico; en
el Peru no hay estudios suficientes que confirmen este riesgo asociado a la
mortalidad en la unidad de cuidados intensivos.

El énfasis en la deteccion, administracion antimicrobiana temprana y
optimizacibn hemodinamica agresiva indudablemente ha conducido a
mejores resultados en shock séptico con el tiempo. Lo que queda por
contestar es por qué 1 de cada 5 de estos pacientes todavia muere antes
de salir del hospital. *

Aunque una serie de estudios recientes han identificado factores
individuales asociada con la mortalidad en pacientes con shock séptico, hay
una escasez de investigacion que evalle cual de estos factores son
predictores independientes de la mortalidad.

En particular, ningan estudio previo ha evaluado un conjunto de variables
dentro de una poblacion de pacientes criticos con shock séptico tratados
con reanimacion protocolizada temprana.

A la fecha a sido descrito una definicion, en el tercer consenso internacional
para sepsis y shock séptico en el cual para lograr un diagnéstico mas rapido
y preciso describen aplicar solamente tres variables del SOFA (Sequential
[Sepsis-Related] OrganFailureAssessment), y obtener un puntaje de 2 nos
indicaria que estamos frente a un cuadro de sepsis 0 shock séptico. Dichos

parametros clinicos a evaluar son la frecuencia respiratoria, evaluacion



neurolégica (Glasgow), y la presencia 0 no de disminucion de la presion
sistdlica por debajo de 90 mmhg.?

Dichas descripciones ya estan en marcha, pero se cuestiona su uso, ya que
los trabajos de investigacion que avalan su uso se realizaron en unidades
de cuidados intensivos de paises desarrollados, ya sea Estados Unidos,
Canada e Inglaterra. A pesar de que se discute su uso, en el caso de
nuestro pais se utiliza ampliamente para detectar aquellos pacientes en
riesgo de sepsis y shock séptico, todo esto aunado a una serie de factores
de riesgo que desarrollen el cuadro de shock, dentro de los cuales se
mencionan los extremos de la vida, alteraciones metabdlicas como la
hipernatremia, hipoglicemia, asi como también pacientes que presentan
falla renal aguda, o aquellos pacientes que requieran soporte ventilatorio,
sin dejar de mencionar que el estado inmunocomprometido de estos
pacientes, el que el paciente esté invadido por material instrumental(catéter
venoso central, linea arterial, catéter de alto flujo para hemodidlisis),
aquellos que han sido sometidos a trasplantes, pacientes que reciben
quimioterapia, también se describe la resistencia a los antibioticos.

Al estabilizar hemodinamicamente al paciente con aporte de fluidos, soporte
vasopresor (uso de adrenalina, noradrenalina, vasopresina), en algunos
casos se llega a utilizar corticoterapia como es la hidrocortisona en shock
refractario, soporte ventilatorio, transfusion de hemoderivados para corregir
alteraciones hematolégicas, asi como también uso de hemodidlisis; pesar
de todas estas medidas de soporte basico y avanzado pueden el choque
séptico conllevar a la muerte.

Pero no solo debemos identificar aquellos factores de riesgo que aumentan
la mortalidad, en pacientes con shock séptico.

Debemos identificar que otros factores condicionan a empeorar el cuadro,
como son las comorbilidades que presentan los pacientes en ese estado.
Asi como también determinar qué disfuncibn es de o6rganos (renal,

hematoldgica, hepatica), pueden presentar estos pacientes; y en todos los



casos precisar el punto de partida de la infeccibn y determinar qué
organismo microbiol6gico desencadena el cuadro.

También establecer en las tomas de cultivos que organismos
microbiolégicos son aislados de manera que el paciente reciba el
tratamiento antibiotico adecuado, y a su vez determinar si dicha infeccién es

producida por un microorganismo comunitario o nosocomial.

A pesar de la administracion profilactica de antibiéticos, toma de muestras
para cultivo, resucitacion temprana del paciente hay aun una mortalidad en
aumento relacionado al shock, por lo que debemos de detectar porque
estos pacientes a pesar del manejo protocolizado, estos pacientes llegan a

fallecer.®

1.2 Formulacion del problema

¢, Qué relacion existe entre los factores de riesgo edad, falla renal aguda,
intubacion e hiperlactacidemia y mortalidad por shock séptico en la Unidad
de Cuidados Intensivos del Hospital Nacional Arzobispo Loayza 2012-
20167

1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo general

Conocer la relacion que existe entre los factores de riesgo edad, falla renal
aguda, intubacién e hiperlactacidemia y mortalidad por shock séptico en la
Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Nacional Arzobispo Loayza
2012-2016.



1.3.2 Objetivos especificos

e Determinar las comorbilidades que estan presentes en pacientes con
shock séptico.

e Establecer si presentan disfuncion renal, hepética, hematolégica los
pacientes con shock séptico.

e Precisar la fuente infecciosa y microbiologica de los pacientes con shock
séptico.

e Identificar qué gérmenes son aislados en los cultivos de los pacientes
con shock séptico.

e Estipular si la infeccion es comunitaria o nosocomial

1.4 Justificacion

1.4.1 Importancia

Dada la alta mortalidad asociada a shock séptico en la unidad de cuidados
intensivos se considera necesario realizar todos los esfuerzos posibles por
prevenir los factores relacionados.

Si bien existen factores asociados a mortalidad en shock séptico, existen
factores de riesgo al ingreso a la unidad de cuidados intensivos que
incidiran en la reduccion de las cifras de mortalidad.

Se menciona, por ejemplo, la edad, se divide en tres grupos etarios de 18 a
40 afos, de 40 a 64, y mayores de 64; se observa un aumento de
mortalidad en mayores de 64 afos, condicionado por ser pacientes
inmunocomprometidos, con comorbilidades cronicas (diabetes mellitus,
EPOC, tratamiento con corticoides, VIH),

También se describe falla de 6rganos como por ejemplo la renal que en
algunos pacientes requieren hemodialisis para mejorar el medio interno, las
alteraciones metabodlicas que se pudieran presentar, trastornos

hidroelectroliticos.



La ventilacién mecénica en estos pacientes también se ha descrito como un
factor de riesgo asociado a mortalidad, por lo que es necesario saber a qué
tipo de pacientes nos enfrentamos y si amerita 0 no este tipo de soporte de
via aérea avanzado para asi evitar desenlaces fatales.

La hiperlactacidemia es un factor de riesgo asociado a mortalidad en
pacientes en choque séptico, de acuerdo a los valores que se tengan,
generalmente mayores de 4mmol/L, se cataloga como hiperlactacidemia
severa y el tratamiento debe ser dirigido al clearence o depuracion de
lactato, ya que si no se resuelve este aumento progresivo este se estaria
ante la inminente muerte del paciente. Es importante conocer estos datos
ya que nos ayudarian a determinar qué factores de riesgo son asociados a
mortalidad. Al conocer dichos factores, se podrian implementar medidas

(deteccién temprana, diagnéstico, tratamiento) y evitar desenlaces fatales.

1.4.2 Viabilidad

La institucion ha autorizado la investigacioén y cuenta con el apoyo de los
especialistas y los recursos econémicos para desarrollarla. Se accedera al
archivo de historias clinicas del Hospital Nacional Arzobispo Loayza. El
investigador tendra tiempo necesario para la realizacién de la investigacion,
se contara con el apoyo del personal que labora en archivo de historias
clinicas para la busqueda respectiva de estas.

De acuerdo a la cantidad de pacientes que ingresan a la unidad de
cuidados intensivos en los afios que corresponde a la investigacion se
obtendra un numero adecuado de pacientes elegibles.

Se ha descrito diversos estudios retrospectivos, sobre los factores de riesgo
asociados a choque séptico, se deja en claro cuales son y qué medidas
correctivas deben tomarse.

En dicha institucion de salud cada dia se hospitalizan en la Unidad de

Cuidados Intensivos aproximadamente 5 pacientes, de los cuales 2



presentan shock séptico; a la fecha se desconoce por qué la mortalidad

asociada a shock esta en aumento.

1.5

Limitaciones

Se realizar4 el estudio en pacientes mayores de 18 afios con
diagnostico clinico de shock séptico que ingresan a la Unidad de
Cuidados Intensivos del Hospital Nacional Arzobispo Loayza, desde
el 1 de enero del 2012 al 31 de diciembre del 2016.

Los datos se obtendran directamente de las historias clinicas de los
pacientes, estos datos son confiables. Se tendr4& una muestra
significativa de los pacientes que estuvieron hospitalizados en el lapso
gue abarca la investigacion, los resultados se podran generalizar a la
poblacién de estudio. Se utilizara una formula estadistica para obtener
el minimo de pacientes para realizar el estudio, con un error absoluto
de muestreo de 2,5, y asi evitar sesgos.

Dada la naturaleza del estudio, el cual es retrospectivo las variables
de estudio no cabe duda que estardn registradas en las historias
clinicas, ya que son pacientes con diagnéstico de choque séptico,
hospitalizados en cuidados intensivos.

No existen limitaciones para realizar el trabajo de investigacion, ya
que dentro del contexto de la ética y la deontologia no se vera
perjudicado el paciente al no realizar anamnesis directa, por el
contrario los resultados de este estudio nos ayudaran a plantear

soluciones y disminuir la mortalidad asociada al shock.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

Byron C. et al, en el afio 2016, realizé un estudio de cohortes
observacional y retrospectivo; se reclutaron 411 pacientes adultos con
diagnéstico de shock séptico quienes recibieron reanimacion
protocolizada. En dicho estudio concluyeron que la edad, la intubacion,
hipoglicemia fueron asociados a mortalidad hospitalaria. A pesar que
encuentran asociacion estadisticamente significativa entre estos factores
de riesgo y mortalidad a shock séptico, difieren estos resultados de
estudios previos, tal vez al ser un estudio retrospectivo, con sesgo en su
metodologia. *

Fuller MB., et al., en el afio 2013, realizaron un estudio de cohorte
observacional y retrospectivo, debido a que los pacientes presentan falla
respiratoria fue necesario su intubacion, desde que empezaron a ser
ventilados mecanicamente la parte respiratoria fue descompensandose o
hubo mejoria. Dicha descompensacién puede deberse a infecciones
nosocomiales que perjudican al paciente y lo cual fallecen, este estudio
se realiz6 desde el mes de junio 2005 a mayo 2010), de un total de
95000 pacientes atendidos en el departamento de emergencia,
obteniéndose una muestra de 251 pacientes con diagnostico de sepsis
grave y shock séptico , los cuales fueron ventilados mecanicamente.

En dicho estudio concluyeron que la falla respiratoria con necesidad de
intubacién fue asociada con mortalidad.”

En el afio 2006, realizaron un estudio observacional longitudinal en
Estados Unidos aproximadamente en 500 hospitales en pacientes
adultos con diagnéstico de sepsis, en el cual concluyen que la edad es
un factor independiente de mortalidad.®

Un estudio prospectivo de cohorte multicéntrico observacional, realizado

en el afio 2006, en 988 pacientes con diagnostico de shock séptico. Se



concluye en el estudio que la mortalidad aumenta en presencia de
hiperlactacidemia.’

Se realizd, en el afio 2012 un estudio de cohorte retrospectivo en
pacientes con diagnostico de sepsis entre el mes de agosto del 2008 y
julio 2010. Evaluaron que la hiperlactacidemia, nitrbgeno ureico en
sangre, hipertermia, hiponatremia estan asociados a mortalidad.®

Carrillo A, et al., por el contrario, en este estudio realizado en el afio
2012 en paciente no ventilados mecanicamente, se observo que el solo
hecho de no intubar al paciente con falla respiratoria y shock séptico no
estuvo asociado a mortalidad, se describen en este caso bases
fisiopatoldgicas, ya que en este tipo de pacientes que no son intubados
no desarrollan ARDS (sindrome de dificultad respiratoria del adulto), que
es una complicacién temida en pacientes ventilados mecanicamente.’

En el afio 2009, se publicé un estudio con respecto a la asociacion a
mortalidad entre diabetes mellitus y pacientes con diagndéstico de shock
séptico, un estudio retrospectivo realizado en estados unidos, en donde
se observé que la disfuncion principal que presentan los pacientes con
diabetes mellitus y shock es la falla renal, luego la otra disfuncion es la
respiratoria; concluyendo que la lesion pulmonar aguda es mas
frecuente en pacientes con diabetes mellitus y shock séptico.®

En el afio 2014, se publico un estudio en el cual se protocolizo el manejo
en pacientes con shock séptico de acuerdo a la guia campafia
sobreviviendo a la sepsis, en este estudio no se observé que aquellos
pacientes que fueron intervenidos durante las 3 primeras horas con
medidas de resucitacion no redujo la mortalidad en comparacién con
otro grupo de pacientes en donde no se utilizO el manejo del shock
protocolizado, factor asociado a mortalidad en la mayoria de pacientes
con shock fue la hiperlactacidemia.*

Se realiz6 un estudio en el cual pacientes que presentaban niveles muy
debajo de lo normal (hipoglicemia critica), los cuales son valores de

glucosa por debajo de 40 mg/dl, esta asociado a shock séptico, el cual lo



asociaba a una tasa de mortalidad mayor en comparacion con aquellos
pacientes con normoglucemia.*?

Se publicé un estudio en el afio 2009, un estudio de cohortes, realizado
en estados unidos, donde los niveles intermedios de lactato (2.5 mmol/l),
y los niveles altos de lactato (4mmol/l) fueron asociados a mortalidad en
pacientes atendidos en el departamento de emergencia, con disfuncion
orgénica y sepsis severa.™

Asi mismo se menciona en otro estudio observacional retrospectivo en el
cual el nivel de lactato se asocia en forma directa a la mortalidad, es
decir, mientras el aclaramiento de lactato mejora, la mortalidad asociada
a shock séptico disminuye, y todo lo contrario ocurre cuando los niveles
de lactato estan en aumento la mortalidad asociada a shock séptico
aumenta; todo este manejo protocolizado del shock para obtener buenos
resultados se realiza dentro de las primeras 6 horas.™

A su vez se menciona otro estudio realizado en el departamento de
emergencia en estados unidos entre los afios 2006 y 2007, tipo de
estudio retrospectivo, en el cual valoro la mortalidad a los 28 dias de
hospitalizacion; en este estudio concluyen que los niveles de lactato = 4
mmol/l se asoci6 a mortalidad.™

Se realiz6 un estudio de cohortes en el afio 2011, desde el afio 2007 al
2011, en donde estudiaron si el haber recibido previamente cobertura
antibidtica dentro de las 3 primeras horas en el manejo del shock estaba
asociado a mortalidad hospitalaria. En este estudio se evidencié que
aquellos pacientes que recibieron terapia empirica antibidtica al ingreso,
tienen mas riesgo de mortalidad, ya que el antibiético no es el
adecuado al momento del ingreso. Recomiendan reformular la cobertura
antibiética cuando el paciente esta en estado de shock.®

Se menciona otro estudio realizado en el afio 2011, retrospectivo se
analizaron a 4459 pacientes con diagnostico de shock séptico, se realizd
seguimiento hasta el dia 28 de hospitalizacion, en donde se observé que

los pacientes llegan a fallecer por disfuncion de érganos como es la



circulatoria, respiratoria, asi como el shock refractario; concluyendo asi
que las causas mas comunes de muerte asociada al shock son la
insuficiencia respiratoria, shock refractario.*’

Se desarroll6 un estudio italiano en al afio 2006, en el servicio de
emergencia, con metodologia retrospectiva, se incluyeron en el estudio
aquellos pacientes con shock séptico, luego del andlisis multivariado
concluyeron que la edad mayor de 80 afos, niveles séricos de lactato =
5 mmol/l, falla renal aguda se asocié con mortalidad con un tiempo de
seguimiento de 28 dias de hospitalizacion, concluyendo que es una alta
tasa de mortalidad (51.1%).'®

2.2 Bases Teoricas

Introduccion

La sepsis es la respuesta del huésped frente a la aparicion de un antigeno
(cualquier tipo de microorganismo), el cual desencadena una serie de
eventos fisiopatologicos, con la consecuente disfuncion de 6rganos, este
debe corregirse inmediatamente dentro de un lapso establecido segun las
guias internacionales de las 3 a 6 horas de hecho el diagnéstico, para asi

evitar el aumento de la mortalidad asociada al choque séptico.*®

Etiologia

Un microorganismo después de atravesar los tejidos, estos reaccionan de
manera inmediata, desencadena una respuesta inflamatoria, en la cual no
hay necesariamente invasién sanguinea por parte del microorganismo, el
shock séptico se produce también a distancia, por diseminacion, debido a la
produccion de citoquinas, factor de necrosis tumoral.

Las bacterias grampositivas o] gramnegativas representan
aproximadamente 70% de los microorganismos aislados.

Se describen dentro de la etiologia:

- Bacterias grampositivas

10



- Bacterias gramnegativas, y

- Hongos

Dependiendo donde se produce la infeccion, se puede sospechar de ciertos
microorganismos involucrados en el proceso infeccioso, aunado a esto
debemos tener en cuenta ciertos factores de riesgo; de acuerdo a esto
podemos saber cudl es el agente etioldgico que puede estar involucrado.
En pacientes en extremos de la vida, con antecedentes de EPOC, VIH,
enfermedad cardiaca, renal; con evidencia en la radiografia o tomografia de
térax de coleccién a nivel pulmonar sospechariamos inmediatamente de
bacterias grampositivas como streptococcus pneumoniae, o staphylococcus
aureus meticilino resistente (MRSA).?°

Se puede aislar de forma frecuente en pacientes inmunosuprimidos, con
historia de hipertrofia benigna de prostata, diabéticos, con enfermedad
renal crénica, edad avanzada o en pacientes que reciben corticoterapia
cronica, los siguientes microorganismos: escherichia coli, klebsiella
pneumoniae, acinetobacter baumannii, pseudomona aeruginosa.*
Pacientes con infeccion de partes blandas, pueden desencadenar choque
séptico, gérmenes comunmente aislados: staphylococcus aureaus o
streptococcus beta hemolitico.

En algunos cultivos se aisla staphylococcus resistente a oxacilina (MRSA),
en este caso el tratamiento debe ser mas agresivo, es decir rotar la

cobertura antibiética para este tipo microorganismo.?*

Epidemiologia

Los cuadros de sepsis severa que llegan al choque séptico, varian de
acuerdo a cada region, por ejemplo en estados unidos y Canada, se
reportan que pueden llegar a un 50% de pacientes en shock, que luego
desarrollan disfuncion multiorganica y fallecen.

En la actualidad, la septicemia causa mas de 200 000 muertes anuales. La

incidencia de septicemia grave y choque séptico ha aumentado en los
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tltimos 20 afos y hoy asciende a mas de 700 000 casos cada afio
(alrededor de 3 por 1 000 habitantes).

También hay que tener en cuenta que la mortalidad asociada a shock
séptico se da en los extremos de la vida (pacientes mayores de 65 afios),
que presentan comorbilidades cronicas como son diabetes mellitus, VIH,
enfermedad coronaria, en tratamiento con corticoides, aguellos con accesos
vasculares, en ventilacion mecanica prolongada.

Las tasas de mortalidad pueden variar de acuerdo a cada institucion de
salud, hay instituciones en las cuales las unidades de cuidados intensivos
se disponen en unidades médico-quirdrgicas, neuroquirdrgicas, en los
cuales por ejemplo a nivel de Latinoamérica varia el porcentaje de
pacientes afectados por sepsis severa y choque séptico; siendo la causa
mas frecuente la infeccidn respiratoria, seguida de la intraabdominal.
Ademas, debido a esta primera infeccion se observa que los pacientes
presentan dentro de las complicaciones disfuncién de Organos, ya sea
hematolégico, renal, circulatorio, lo cual aumenta la mortalidad.?

En la literatura se describe que los bacilos gramnegativos son los mas
frecuentemente aislados en los cultivos (sangre, orina, secrecion bronquial),
seguido por los cocos grampositivos, mayormente los sitios donde se aislan
estos gérmenes son en hemocultivo y urocultivo. En algunos casos, los
resultados microbiol6gicos de la mayoria de los pacientes con cuadros
clinicos de septicemia grave o choque séptico son negativos.

La mortalidad asociada a choque séptico, varia dependiendo del estado del
paciente, si presenta comorbilidades, la edad, disfuncién de 6rganos, el cual

varia entre el 30% a 60%.%*

Fisiopatologia

Se ha descrito actividad inflamatoria y proinflamatoria, alteracion a nivel de
las especies reactivas de oxigeno, alteraciébn a nivel del sistema del
complemento, alteracion del sistema nervioso autonomo, actividad

procoagulante, alteracion de la microcirculacion.

12



El primer paso para desencadenar la cascada inflamatoria es el
reconocimiento del antigeno, en este caso un patdégeno (bacteria, virus,
parasito), el cual trae como consecuencia la activacion de  diferentes
cascadas a nivel celular, bioquimicos, a nivel de la microcirculacion.

Asi mismo hay respuesta neuroendocrina, del sistema nervioso central,
inmunosupresion.

El linfocito T CD4, presenta el antigeno al fagocito el cual media la
liberacién de interleuquina 6, 8, 10, factor de necrosis tumoral alfa, asi como
también se activa la respuesta de los neutréfilos y macréfagos los cuales
liberan gran cantidad de especies reactivas de oxigeno, y especies
reactivas de nitrégeno. Al haber un aumento de las especies reactivas de
oxigeno y nitrosilacion, se produce una disminuciéon de los antioxidantes
circulantes naturales,(glutation, superéxido dismutasa), lo cual llevara a

disfuncion de la microcirculacion, falla multiorganica y finalmente la muerte.

Tanto el sistema nervioso simpatico y parasimpatico desempefian un papel
importante, en el caso del sistema nervioso simpatico, dadndose un efecto
de liberacion de neurotransmisores como son la noadrenalina y adrenalina
los cuales tiene actividad inflamatoria y proinflamatoria; por un lado la
respuesta de la adrenalina que tiene un efecto sobre la inhibicion de
citoquinas, y por otro lado la liberacion de noradrenalina provoca la
liberacion de citoquinas y quimiocinas.

Y a nivel sistema nervioso parasimpatico se produce la liberacion de
acetilcolina el cual actda a nivel de la membrana del macréfago dandose un
efecto de inhibicidon de citoquinas y quimiocinas, y del factor de necrosis
tumoral.

El endotelio dentro de la fisiopatologia es el mas perjudicado ya que en el
ose observa la respuesta a la presencia del patégeno, generandose una
marcada activacion coagulante y disminucibn de la actividad
anticoagulantes endogenas (inhibicion de la actividad anticoagulante de la

antitrombina lll, proteina C).
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Se produce la disminucion de trombomodulina y receptor endotelial de
proteina C, lo cual produce la formacion de trombos, el cual conduce a
hipoperfusion tisular, vasodilatacion, hipotension, disminucion de aporte de
oxigeno a la célula, luego falla multiorganica y muerte.?

La alteracion de la microcirculacion se da en vasos de pequefio calibre
(menor de 100 micras de didmetro), en el cual la disfuncion endotelial, la
disregulacion entre sustancias coagulantes y anticoagulantes, la
deformacion de los globulos rojos, la formacién de microtrombos y
alteraciéon del microcalix; el cual se da debido a sobreproduccion de
interleuquinas, factor de necrosis tumoral, alterando la permeabilidad de la
musculatura microvascular, perdiéndose el tono vasomotor.

La alteracion de la forma de los glébulos rojos trae como consecuencia
una disminucion en la saturacion de oxigeno, la no liberacion de o6xido
nitrico, provocando alteraciones hemodindmicas, debido a la deformacién
del glébulo rojo y el aumento de moléculas de expresién por parte del
endotelio se crea un ambiente procoagulante en la microcirculacion.

Se describe también la activacion de la cascada del complemento (C5), en
el cual se crea un aumento de los receptores para C5, con la consecuente
disminucién de la actividad inmune, miocardiopatia por shock séptico,
coagulacion intravascular diseminada, ARDS (Sindrome de Dificultad

Respiratoria del Adulto), falla de 6rganos.?®

Manifestaciones clinicas

Se describen diversos signos y sintomas de los cuales los mas importantes
son la desorientacion, paciente encefalopatico, puede presentar signos de
focalizacion, pacientes que estan hiperventilando, aquellos que no
responden al aporte de fluidos, lo cual desencadena menor aporte de flujo
sanguineo a extremidades, como consecuencia de esto el paciente
presenta piel marmorea y en ocasiones necrosis distal.

Debido a la alta mortalidad asociada a shock séptico se debe identificar a

aquellos pacientes que estan en alto riesgo de disfuncion multiorganica,
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pacientes que estén presentando falla renal, disfuncién hematoldgica,
hepatica, circulatoria.

Las caracteristicas clinicas del shock se relacionan con una criticamente
inadecuada circulacion e insuficiente entrega de O2 y/o utilizacion. Sin
embargo, estas caracteristicas no son especificas y dependeré de una serie
de factores que incluyen:

* proceso que conduce al shock,

« gravedad de la enfermedad o lesién precipitante,

* reserva fisioldgica del paciente.

Segun la campafa para sobrevivir a la sepsis y shock séptico plantean las

siguientes manifestaciones clinicas:

Parametros generales:
e Hipotermia: temperatura < 36°C
e Temperatura: > 38,3°C
e Frecuencia cardiaca > 90/min 0 mas
e Frecuencia respiratoria mayor de 30/ min
e Estado mental alterado

e Balance positivo de fluidos (> 20mL/kg en

Glucosa en plasma > 110mg/d|

Parametros inflamatorias :
e Leucocitosis: recuento de glébulos blancos > 12 000 / uL
e Leucopenia: recuento de globulos blancos < 4 000/ pL
e Glo6bulos blancos con mas del 10% de formas inmaduras
e Proteina C reactiva en plasma superior a dos desviaciones estandar
sobre el valor normal
e Procalcitonina en plasma superior a dos desviaciones estandar por

sobre el valor normal

Parametros hemodinamicos:
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e Hipotension arterial : (PAS) < 90mm Hg, PAM < 70mm Hg o una
disminucién de PAS > 40mm Hg en adultos
e Saturacion venosa mixta de oxigeno mayor de 70%

e indice cardiaco > 3.5 L/min/m2

Parametros de disfuncion organica:
e Hipoxemia arterial (Pao2/FI02< 300)
e Oliguria aguda (diuresis < 0,5ml/kg/h durante al menos 24 horas
e Incremento de creatinina > 0,5mg/dL
e Anormalidades de la coagulacion : INR > 1,5 o TTP activado > 60 s
e ileo: ausencia de ruidos hidroaéreos
e Plaguetopenia : recuento de plaquetas < 100 000/ pL

e Bilirrubina total en plasma > 4mg/dL

Parametros de perfusion tisular:
e Hiperlactacidemia :> 3 mmol/L

e Disminucién del llenado capilar > de 2 segundos.?’

En el afio 2016, se realizd el tercer consenso con respecto a la
deteccion mucho mas rapida en pacientes en riesgo de sepsis y shock
séptico.

Lo que se propone es evaluar de manera rapida lo siguiente:

- Estado mental del paciente

- Frecuencia respiratoria, y

- Presion arterial sistolica

Se menciona que si dos de esos valores estan alterados, se esta ante la
sospecha de un paciente con infeccion.

Al evaluar estas variables también hay que evaluar el SOFA (Sequential
[Sepsis-Related] Organ Failure Assessment Score), el cual incluye la

evaluacion de otros sistemas como son la respiratoria, la hematoldgica,
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la renal, circulatoria; si se obtiene un puntaje de mayor o igual dos,
estamos ante un paciente con sepsis.

Dado que ya tenemos el diagnostico de sepsis, el manejo inicial es con
fluido terapia, para lo cual el paciente debe mejorar su presion arterial
media = 65 mmhg; si se observa que no mejora, las presiones se
mantiene por debajo de 65 mmhg, aunado a esto la necesidad de uso
de vasopresores (noradrenalina, adrenalina, vasopresina) y la evidencia
de que el lactato en sangre esta = 2 mmol/L, el diagndstico cambia al de

shock séptico.?®

Manejo

Estd demostrado que la edad es un factor critico en el manejo del shock
séptico, de acuerdo a esto se realiza la pregunta por qué pacientes con
shock y que son jovenes no fallecen y pacientes ancianos si durante su
hospitalizacion. Al tener presente la edad se puede dilucidar frente a qué
tipo de infeccidon hay o ante qué comorbilidad cronica desencadenante se
asocia al shock.?®

Debido a los niveles altos de hiperlactacidemia, el cual se debe detectar lo
mas temprano, el tratamiento es agresivo, ya que esto nos indica que existe
hipoperfusion tisular inducida por sepsis.

A pesar de los ultimos avances en manejo de proteccion pulmonar en
pacientes ventilados mecanicamente, la intubacion en pacientes con shock
séptico no garantiza que el paciente desarrolle ARDS, para lo cual el
manejo protocolizado de un paciente con shock séptico, asociado a ARDS
tenemos que emplear otras medidas de rescate. En diversas revisiones
asocian el shock con falla respiratoria a mortalidad.*

Dentro del manejo del shock séptico hay que tener en cuenta dos
conceptos basicos, el manejo dentro de las 3 primeras horas y el manejo

dentro de las 6 primeras horas; los primeros incluyen:
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Oxigenoterapia por cualquier dispositivo de asistencia oxigenatoria,
incluso si fuera necesario el manejo de la via aérea avanzado
(intubacion endotraqueal).

Toma de cultivos (hemocultivo, urocultivo, secrecion bronquial)
Administracion de antibioticoterapia empirica de amplio espectro.
Mantener presion venosa central mayor de 8 mmhg

Mantener presion arterial media mayor igual de 65 mmhg

Infusién de liquidos, a un promedio de 25 a 30 ml por kilo de peso.

Obtener niveles de lactato menores de 2 mmol/I.%*

Los segundos incluyen:

Si la hipotension no responde a fluidos (PAM menor de 65 mmhg),
utilizar vasopresores como noradrenalina, adrenalina y, en ultimo de los
casos, vasopresina.

Mantener la saturacién venosa central mayor de 70%, en todo caso Si
esta es menor de 70%, se iniciard infusién de dobutamina; si persiste la
hipotensién continuar con la infusion de vasopresores.

Si ante todo lo descrito el shock persiste, se iniciara corticoterapia en

infusién (hidrocortisona).

Como tratamiento complementario se describe la ventilacion mecéanica,
ya que estos pacientes en shock presentan una marcada dificultad
respiratoria, incluso ARDS, por lo que es necesario la intubacion
endotraqueal; con este tipo de terapia invasiva la mayoria de los casos
de pacientes en shock aunado al manejo dentro de las primeras 3 y
horas respectivamente, se evitara la mortalidad asociada a shock.

Cuando el shock séptico es refractario a tratamiento, es decir mayor
vasodilatacién, no respuesta a fluidos, inestabilidad hemodinamica, se

describe el uso de corticoterapia (hidrocortisona), en dosis de 200mg/24
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h, en infusibn intravenosa, para si evitar mayor respuesta
antiinflamatoria sistémica propia del cuadro del shock.*?

Con respecto a la nutricion el aporte proteico debe de ser dentro de las
primeras 48 horas, iniciar con nutricion tréfica, el cual equivale a 500
Kcal/dia, el aporte de proteinas debe ser de 1 a 1,5 gr/kg de peso.

En estados en los que el paciente en shock séptico esta con soporte
vasopresor a altas dosis debemos esperar que la dosis disminuya, ya
gue la absorcion no va a ser la adecuada a nivel del tracto
gastrointestinal, originando reflujo  gastroesofdgico, distension
abdominal, dolor e incluso puede llegar a la perforacion intestinal.**

Se recomienda la transfusion de hemoderivados, en aquellos pacientes
con hemoglobina menor de 7 mg/dl, en ausencia de isquemia
miocardica, o hipoxemia grave. La transfusion de plaquetas se
recomienda cuando los niveles de estos disminuyen por debajo de
100000 mm3/dl, o en aquellos pacientes con riesgo de hemorragia con
recuentos de plaquetas menores de 20000; ademas de mantener
niveles mayores de 50000 en aquellos pacientes que seran intervenidos
quirargicamente.

La transfusién de plasma fresco congelado solo se administrara en
aquellos pacientes que estén con hemorragia activa; asi si las pruebas
de coagulacion estan alteradas no se transfundird si no esta presente
hemorragia aguda, ya que se debe esta alteracion al cuadro de shock

séptico que presenta el paciente.®
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2.3 Definicién de términos basicos

- Shock séptico: Septicemia con hipotension (presion arterial <90 mm
Hg sistolica, 0 40 mm Hg menor que la tension normal del paciente) durante
1 h como minimo, a pesar de fluidoterapia adecuada o bien
necesidad de vasopresores para conservar la tensién sistolica 290 mm Hg o
la presion arterial media 265 mm Hg

- Shock séptico resistente: Choque séptico que dura mas de 1 h'y que no

- ARDS: Sindrome de dificultad respiratorio del adulto.

- Edad: Cada uno de los periodos en que se considera dividida la vida
humana.

- Intubacién endotraqueal: Procedimiento mediante el cual se coloca un tubo
endotraqueal en via aérea, el cual es una maniobra de proteccién de via
aérea avanzado.

- Falla renal aguda: Aumento de niveles de creatinina y urea en sangre,
debido a hipoperfusion renal.

- Hiperlactacidemia: Incremento de los niveles de lactato, el cual no debe de
pasar los 2mmol/L, si supera esos valores decimos que estamos ante

hiperlactacidemia, el cual es peligroso para la vida.
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CAPITULO IlIl: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1. Formulacién de la hipotesis

Existe relacion significativa entre los factores de riesgo edad, falla renal aguda,
intubacioén e hiperlactacidemia y mortalidad por shock séptico en la unidad de

cuidados intensivos del hospital nacional arzobispo loayza 2012—-2016.

3.2. Variables y su operacionalizacién

Variable Definicié Indicador Escala de Categoria Valores Medio de
efinicion . o e,
Tipo por su medicion de la verificacion
naturaleza categoria
18 - 40
Edad Afios Ordinal afos, 40 | Historia
- 64 clinica
Mayores de afos, =
18 afios Cuantitativa 65 afios
| 215
Falla renal aguda mg/dl Nominal mg/dl — 2
Presen - mg/d|
aissintteeo Cualitativa [ >2mg/dl | Historia
— 3 mg/dl | clinica
1] > 3 mg/dl
Intubacion Presente o Cualitati Presente o | Nominal Historia
ualitativo o
endotraqueal ausente ausente clinica
Leve 1.8
Hiperlactacidemia mmol/L Nominal mmol/L —
2 mmol/L
Lactat Moderado 2 Historia
actato ini
mayor de 2 | Cuantitativo mmol/L clinica
mmol/L -4
mmol/L
Severo >4
mmol/L
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 Disefio metodoldgico

Tipo y disefio del estudio

Se realizara un estudio cuantitativo, de tipo observacional, analitico de
casos y controles, trasversal, restrospectivo en los pacientes con
diagnoéstico de shock séptico hospitalizados en la unidad de cuidados
intensivos desde enero 2012 a diciembre 2016.

Dado que los pacientes que estan en shock séptico dentro del protocolo
de manejo estan bajo sedoanalgesia, en este estudio no sera necesario
realizar pregunta alguna al paciente o realizar examen fisico, lo que
facilita el trabajo del investigador quien se dedicara a revisar sélo las
historias clinicas.

No sera necesario realizar preguntas a los familiares de los pacientes
gue estuvieron hospitalizados en la unidad de cuidados intensivos.
Desde el punto de vista econémico no representara gasto para el
paciente, asi como para el investigador quien solo se dedicara a la
revision de las historias clinicas; debido a que es un estudio
retrospectivo el tiempo que demande la investigacibn no sera
demasiado largo, el cual también dependera de la disponibilidad del
investigador, como también del acceso a la revision de las historias
clinicas.

No sera necesario realizar un seguimiento a estos pacientes, se
obtendra una muestra adecuada para la elaboracién del presente
proyecto de investigacion.

Se obtendrad una muestra significativa por método aleatorio simple, se

establecera un nivel de significancia de 0.05.
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4.2 Diseilo muestral
Poblacion de universo
Todos los pacientes hospitalizados en la Unidad de Cuidados Intensivos
desde enero del afio 2012 hasta diciembre del afio 2016 con el

diagnostico de shock séptico.
Poblacién de estudio

Todos los pacientes hospitalizados adultos = de 18 afios en la Unidad de
Cuidados Intensivos en el periodo comprendido entre enero del afio

2012 a diciembre del afio 2016 con el diagnéstico de shock séptico.
Tamafio de muestra

Utilizaremos la siguiente formula para tener el nimero minimo de

pacientes para realizar el estudio:

2 -
Zoc/zss

N — EZ

Si se conoce N, continuar con:

N

Moo
1+ N

Donde:

Za/2 = coeficiente de confianza = 1,96; para un nivel de confianza del
95%

s?e = varianza esperada

N = tamafio de la poblacién

n = tamafno de muestra final
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E = error absoluto de muestreo
Datos:
N: 800
Za/2 : 1.96
s?e: 12
E:25

Reemplazando los datos en la férmula:

88.4

(1.96) 2 (12) 2 (3.84) (144)
(2.5) 2 6.25
88.4 88.4

n= =

1+88.4/800 1 + 0.11

Es decir el nimero minimo de pacientes para realizar este estudio es de

80, con un nivel de confianza del 95%.

Muestreo o seleccion de la muestra

Criterios de seleccion

e Criterios deinclusioén

Pacientes con el diagndstico de shock séptico hospitalizados en

la Unidad de Cuidados Intensivos durante los afios 2012— 2016

fallecidos.
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e Criterios de exclusion
Pacientes con el diagndstico de shock séptico hospitalizados en
la Unidad de Cuidados Intensivos durante los afos 2012— 2016
no fallecidos.

4.3 Técnicas e instrumentos de recoleccién de datos

Para tener acceso a las historias clinicas, el investigador coordinara
previamente con la jefatura de estadistica e informética, para tener la
autorizacion respectiva y obtener informacion de la historias.

Asi mismo la jefatura de la unidad de cuidados intensivos solicitara las
historias clinicas por conducto regular, para asi evitar que dichas historias
puedan perderse, 0 extraviarse.

Dependiendo del tiempo del investigador, la recoleccion de datos podra
realizarse en forma diaria, o interdiaria, también dependera dicha
recoleccion de datos de la disponibilidad del personal que labora en archivo
de historias clinicas, ya como se sabe es un trabajo que se debe realizar
con mucho cuidado al realizar la busqueda de las historias clinicas, y evitar
confusiones al momento de la busqueda y confundir una historia clinica con
otra.

La manera como se recolectara serd en una ficha de registro de datos
previamente disefiada; no se realizara entrevista alguna al paciente o

familiares de este.

Se realizara la revision de todas las historias clinicas de los pacientes
hospitalizados en la unidad de cuidados intensivos del Hospital Nacional
Arzobispo Loayza durante el periodo de enero del afio 2012 a diciembre del
afio 2016 con el diagnostico de shock séptico.

25



De las historias clinicas revisadas se seleccionaron dos grupos: los
pacientes con shock séptico fallecidos (Casos) y los pacientes con shock

séptico no fallecidos en la unidad de cuidados intensivos. (Controles).

4.4 Procesamiento y analisis de datos

Los datos obtenidos seran procesados, ordenados en el sistema SPSS

Windows, para luego ser analizados por el investigador.

Durante el proceso los datos se convertiran en informacion significativa. Se
realizara la codificacién o asignar un codigo numérico a cada una de las
preguntas del instrumento de recoleccién de datos, de esta manera luego

se ejecutard la tabulacion.

La tabulacion consistird en el recuento de las respuestas obtenidas de la
ficha de recoleccion de datos, a través de los codigos numéricos de las
preguntas con el fin de obtener resultados que se puedan observar en
cuadros o figuras.

Para el analisis de la informacion se realizara:

Para probar la asociacion entre shock séptico y la exposicion a los
diferentes factores de riesgo, se empleara el chi cuadrado, se considerara
estadisticamente significativo todo valor de p < 0.05.

Y para determinar la relacién causal de cada variable con shock séptico se
calculara el Odds Ratio (OR).
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4.5 Aspectos éticos

No es un estudio experimental en donde haya riesgo de muerte o que
produzca incapacidad a los participantes del estudio.

La finalidad de la investigacion sera para mejorar aspectos diagnésticos, el
tratamiento, conocer la etiologia de la enfermedad.

Se salvaguardara la intimidad, identificacibn de los participantes, su
dignidad y la consideracién al principio de justicia, se mantendra absoluta

reserva, confidencialidad de los datos.

No se solicitard consentimiento informado a los pacientes que seran parte
del estudio, ya que estos por el mismo estado en que se encuentran en
shock séptico, estdn bajo sedoanalgesia, asi mismo no se realizara

entrevista directa o examen fisico o sera necesaria anamnesis indirecta.

Se solicitara autorizacion al comité de ética del Hospital Nacional Arzobispo
Loayza la autorizacion para la realizacion del presente trabajo de
investigacion, se mantendra la confidencialidad de los participantes,
dejando en claro que sea cual fuere el resultado no afectara el prondstico

de los participantes del estudio.
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ANEXO 1: Matriz de consistencia

Titulo de la investigacion Pregunta de la Objetivos de la Hipdtesis Tipo y disefio de Poblacion de Instrument
investigacion Investigacion estudio estudio y ode
procesamiento de recoleccion
datos
Factores de riesgo y mortalidad en | ;Qué relacion existe | Objetivo Existe relacion | Estudio de | Poblacion de | Revision
shock  séptico hospital - nacional | entre los factores de | General significativa casos y | estudio de
arzobispo loayza 2012-2016 riesgo edad, falla entre los | controles, de historias
renal aguda, | Conocer la | factores de | los pacientes | Todos los | clinicas
intubacién e | relacion gue | riesgo  edad, | con shock | pacientes
hiperlactacidemia y | existe entre los | falla renal | séptico hospitalizados
mortalidad por shock | factores de | aguda, hospitalizados | adultos = de
séptico en la unidad | riesgo edad, | intubacion e | en la unidad | 18 afios en la
de cuidados | falla renal | hiperlactacide de cuidados | unidad de
intensivos del | aguda, mia y | intensivos cuidados
hospital nacional | intubacion e | mortalidad por | durante  los | intensivos en
arzobispo loayza | hiperlactacidemi | shock séptico | afios 2012— | el periodo de
2012-2016? a y mortalidad | en la unidad | 2016. tiempo
por shock | de  cuidados comprendido
séptico en la | intensivos del entre  enero
Unidad de | hospital del afio 2012
Cuidados nacional a diciembre
Intensivos  del | arzobispo del afio 2016
Hospital loayza 2012- con el
Nacional 2016. diagnéstico de
Arzobispo shock séptico.
Loayza 2012-
2016.
Objetivos Procesamiento
Especificos

Determinar las
comorbilidades que
estan presentes en
pacientes con
shock séptico.

Establecer si
presentan
disfuncién renal,
hepética,
hematolégica los
pacientes con
shock séptico.
Precisar la fuente
infecciosa y
microbiolégica de

y andlisis de
datos

Se utilizard el
chi cuadrado, se
considerara
estadisticament
e significativo
todo valor de p
<0.05.

Se determinara
el Odds Ratio

(OR) para
evaluar los
diferentes

factores de
riesgo de
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los pacientes con
shock séptico.
Identificar qué
gérmenes son
aislados en los
cultivos de los
pacientes con
shock séptico.
Estipular si la
infeccion es
comunitaria o

nosocomial

mortalidad.
Se trabajara con
el paquete
estadistico
SPSS 12.0 for
Windows.
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ANEXO N.° 02: INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

Nombre:
Edad :
Sexo :

o EDAD DEL PACIENTE

e  FALLA RENAL AGUDA ] — N[ T—
e  INTUBACION AL INGRESO Y E— N[ S——
e HIPERLACTACIDEMIA Y S— NO---------

. FUENTE INFECCIOSA---------- Y MICROBIOLOGICA--------------

. INFECCION COMUNITARIA---------- O NOSOCOMIAL-----------
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