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INTRODUCTION: one of the main causes of admission and mortality in intensive care is
shock; the blood lactate marker is very useful for the early detection of this pathology
because it detects the hypoxic generated by cellular stress, and it is a predictor of mortality
since its low clearance decreases survival.

METHODOLOGY: Serial cases study, conducted from October 2019 to February 2020 in
pediatric ICU patients from a tertiary hospital diagnosed with septic shock aged 1 month to
18 years, excluding patients referred to other institutions and patients who received
treatment for shock at another institution. A documentary review was carried out and the
information was collected through a written questionnaire, statistics were analyzed using
univariate.

RESULTS: A total of 22 patients were studied, mainly men with an average age of 4.6
years, of which 86.3% survived, the main etiology was pneumonia; microorganisms such
as enterotoxigenic Escherichia coli and enteropathogenic Escherichia coli were isolated.
Lactate levels were similar to the group of survivors and that of non-survivors. For lactate
clearance, a slight rise was evidenced between 6-12 hours and then gradually decreased.
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RESUMEN

INTRODUCCION:

una de las principales causas de ingreso y mortalidad en cuidado intensivos es el
shock; el marcador de lactato en sangre es de gran utilidad para la deteccion
temprana de esta patologia porque detecta la hipoxia generada por el estrés celular,
y es predictor de mortalidad ya que su escasa depuracion disminuye la
sobrevivencia.

METODOLOGIA:

Estudio de serie de casos, realizado de octubre del 2019 a febrero del 2020 en
pacientes de la UCI pediatrica de un hospital de tercer nivel diagnosticados con
shock séptico con edades de 1 mes a 18 afios, excluyendo los pacientes remitidos
a otras instituciones y los pacientes que recibieron el tratamiento para shock en otra
institucion. Se realizé una revision documental y se recoleto la informacion mediante
un cuestionario escrito, se analiz6 mediante estadistica univariada.

RESULTADOS:

Se estudio6 un total de 22 pacientes, principalmente hombres con promedio de edad
4,6 afos de los cuales el 86,3% sobrevivig, la principal etiologia fue neumonia; se
aislaron microorganismos como Escherichia coli enterotoxigénica y Escherichia coli
enteropatogenica. Los niveles de lactato fueron similares para el grupo de los
sobrevivientes y el de los no sobrevivientes. Para la depuracién de lactato se
evidencio un ligero ascenso de las 6-12 horas para luego ir disminuyendo
gradualmente.

PALABRAS CLAVE: Lactato, Mortalidad, Shock, Sepsis, Pediatria.



ABSTRACT

INTRODUCTION: one of the main causes of admission and mortality in intensive
care is shock; the blood lactate marker is very useful for the early detection of this
pathology because it detects the hypoxic generated by cellular stress, and it is a
predictor of mortality since its low clearance decreases survival.

METHODOLOGY: Serial cases study, conducted from October 2019 to February
2020 in pediatric ICU patients from a tertiary hospital diagnosed with septic shock
aged 1 month to 18 years, excluding patients referred to other institutions and
patients who received treatment for shock at another institution. A documentary
review was carried out and the information was collected through a written
questionnaire, statistics were analyzed using univariate.

RESULTS: A total of 22 patients were studied, mainly men with an average age of
4.6 years, of which 86.3% survived, the main etiology was pneumonia;
microorganisms such as enterotoxigenic Escherichia coli and enteropathogenic
Escherichia coli were isolated. Lactate levels were similar to the group of survivors
and that of non-survivors. For lactate clearance, a slight rise was evidenced between
6-12 hours and then gradually decreased.

KEY WORDS: Lactate, Mortality, Shock, Sepsis, Pediatric.



INTRODUCCION

El shock es una de las principales causas de ingreso y muerte en las unidades de
cuidados intensivos. La sepsis grave pediatrica afecta a mas de 75.000 nifios por
afno, con una mortalidad del 5% al 10%. Esta mortalidad por shock es prevenible y
se ha atribuido a fallas en el reconocimiento temprano del shock.

Existen muchos mecanismos diagnosticos de laboratorio y clinicos para identificar
el inicio del shock. Sin embargo, dentro de la evidencia actual, se ha encontrado
gue los niveles de lactato en sangre sirven tanto para la identificacion temprana del
shock como para predecir la mortalidad de nifios con shock.

El lactato es un metabolito relacionado con la produccion de ATP en los procesos
metabdlicos de glicdlisis y fosforilacion oxidativa. Este sirve para identificar
tempranamente el shock, debido a que se aumenta durante los periodos de hipoxia
tisular por estrés celular. Ademas, se ha reconocido como marcador de mortalidad
en el grado en que su disminucion rapida en la fase de recuperacién lleva a una
mayor sobrevivencia.

Para los profesionales de la salud es fundamental contar con un marcador guia en
los momentos criticos del shock. Por tanto, se planteé el presente estudio de serie
de casos, con el objetivo de establecer la relacién entre la hiperlactatemia y la
depuracion de los niveles de lactato sérico con la mortalidad en pacientes con shock
séptico de la UCI pediatrica del Hospital Universitario de Neiva entre octubre del
2019 hasta febrero del 2020.
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1. JUSTIFICACION

Se quiere reafirmar el modelo planteado de prondstico de mortalidad en base a los
niveles séricos de lactato; ademas de definir un punto de corte significativo para la
mortalidad de la poblacion pediatrica que cumple los criterios de shock en el sur de
Colombia. Para los profesionales de la salud es fundamental contar con un
marcador que sea guia en los momentos criticos de enfermedad. Aqui es donde
cobra importancia la monitorizacion del lactato, ya que podria ser un buen predictor
para aquellos pacientes con peor prondstico y que se pudiesen beneficiar
potencialmente con un tratamiento de resucitacion mas agresivo. Logrando de esta
forma canalizar a los pacientes criticos, intervenir prematuramente y disminuir la
mortalidad en la poblacion pediatrica a mediano y largo plazo.

Las mediciones cuantitativas pueden ser una herramienta Util en tales escenarios
como un biomarcador de estratificacion de riesgo o una simple manifestacion de
disfuncion orgéanica; ya que su elevacion depende tanto de la hipoperfusion
sistémica, como de las multiples alteraciones metabdlicas que se presentan en la
célula y que son propios del shock y sus diferentes etiologias.

También se realiza para dar validez regional al comportamiento del lactato como
predictor de mortalidad ya que este estudio se puede extrapolar en distintas partes
del mundo.

15



2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El lactato es un metabolito relacionado con la produccién de ATP en los procesos
metabalicos de glicolisis y fosforilacion oxidativa. Los niveles de lactato van a variar
dependiendo del estrés celular en el cual se encuentre una persona: (8)

Condiciones estables: La glucosa se convierte en piruvato en la glicélisis y este se
oxida completamente para obtener aproximadamente 36 ATP

Estrés: Debido a que hay disminucion en la disponibilidad de oxigeno tisular, el
piruvato no puede ser oxidado en su forma completa y se acumula en forma de
lactato

Recuperacion: Durante esta fase, el lactato se convierte a piruvato, el cual es
posteriormente oxidado.

Este aumento en los niveles de lactato durante los periodos de hipoxia tisular por
estrés celular y disminucion rapida en la fase de recuperacion, lo ha convertido en
un potencial biomarcador de oxigenacion tisular. (8)

El estado de estrés celular es comunmente presenciado en los pacientes
criticamente enfermos, sobre todo en los pacientes con shock. El shock es una falla
circulatoria aguda con oxigenacion celular inadecuada que amenaza la vida, es
decir, es el estado donde la circulacién es incapaz de suplir la demanda tisular de
oxigeno, lo que resulta en una disfuncion tisular. El resultado final es la disoxia que
consiste en el desbalance entre la demanda y entrega de oxigeno asociado a
incremento en los niveles séricos de lactato. (9)

El shock se puede deber a cuatro mecanismos: (9)

Hipovolemia: Disminucion del retorno venoso por pérdida del volumen circulatorio.

Cardiogénico: falla en la funcién del corazén lo que resulta en poco inotropismo o
arritmias.
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Obstructivo: obstruccién del retorno de volemia al corazén.

Distributivo: pérdida del tono vascular lo que lleva a una mal distribucion de la
volemia.

Los cuatro mecanismos no son excluyentes entre ellos por lo que puede haber
caracteristicas de varios de ellos en un paciente criticamente enfermo. Otra
caracteristica comun a todos es que la hiperlectatemia va a estar presente, ya que
como se dijo anteriormente, el individuo se encuentra en un periodo de
hipoperfusion tisular y estrés celular. (9)

Este protocolo de investigacion esta proyectado para ser realizado en la Unidad de
Cuidado Intensivo Pediatrico (UCI) del Hospital Universitario Hernando Moncaleano
Perdomo. La E.S.E. HOSPITAL UNIVERSITARIO HERNANDO MONCALEANO
PERDOMO ofrece a la poblacién del Surcolombiano la Unidad de Cuidados
Intensivos con la mayor capacidad instalada de la region, que cuenta con tecnologia
de punta para garantizar una atencion integral a los pacientes mas criticos, bien sea
por su enfermedad o por una situacion que requiera un monitoreo especial. Esta
unidad estda conformada por la UCI CARDIOVASCULAR, UCI MEDICA, UCI
QUIRURGICA, UCI GINECOOBSTETRICA, UCI NEONATAL Y UCI PEDIATRICA.
(10)

Cuenta con un equipo multidisciplinario disponible las 24 horas del dia que asegura
un indice general de supervivencia y éxito en la atencion del paciente critico
neonatal, pediatrico y adulto. (10)

Todas las Unidades de Cuidados Intensivos reciben el apoyo completo de las
demas Unidades y Servicios del Hospital Universitario y de todas sus
subespecialidades. Estan apoyadas por una completa infraestructura tecnoldgica y
de diagnostico, dando solucion a los problemas de salud de alta complejidad con
los mas altos estandares de calidad y se constituyen en centro de referencia de los
departamentos del Sur de Colombia, durante las 24 horas, 365 dias al afio. (10)

Como dijimos anteriormente, el shock es una de las principales causas de ingreso
y muerte en las Unidades de Cuidados Intensivos pediatricos llegando desde el 5%
al 10% y puede ser prevenible mediante el reconocimiento temprano de la perfusion
sanguinea y signos de inestabilidad hemodinamica para el inicio de manejo
agresivo. (11, 12)
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Una vez reconocido el shock, se hacen necesarias medidas o biomarcadores que
brinden nociones al clinico acerca de la evolucion del paciente y la respuesta al
tratamiento, de forma que se reconozca de forma temprana si la condicion actual
del paciente se asocia a un buen o mal prondstico. (13)

Dentro de estos indices se encuentran: (13)

- Poscarga cardiaca como determinante de perfusion tisular

- Marcador de perfusién global: Lactato

- Saturacion venosa central y mixta

- Gap de dioéxido de carbono

- Marcadores locales de perfusion: temperatura, textura y color de la piel,
tiempo de perfusion capilar, indice de perfusion periférica, saturacion periférica de
oxigeno, medicidn transcutanea de oxigeno, microcirculacién lingual.

Todos los anteriores son usados en la clinica como marcadores de perfusion tisular
al momento de evaluar la evolucién de un paciente en shock. (13)

En el Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo, por ser un hospital
publico, de tercer nivel de complejidad y con recursos limitados, cuenta con mayor
facilidad del lactato en los gases arteriales como biomarcador en shock. Por
consiguiente, se le debe dar a este el mayor rendimiento posible para conseguir un
resultado benéfico para nuestros pacientes pediatricos; esto implica, no solo
reconocerlo como marcador de perfusion tisular, sino como un marcador prondstico
gue permita evaluar el impacto del lactato en la mortalidad de los pacientes. (13, 14)

No hay un dato claro sobre cuantos pacientes ingresan a la Unidad de Cuidados
Intensivos Pediatrica y cuantos de ellos son por shock, pero se han publicado
algunas series de casos aislados de diferentes tipos de shock en el Hospital
Hernando Moncaleano Perdomo: desde el 2009 al 2010 ingresaron 84 por shock
dengue, entre los afios 2007 a 2008 entraron 91 recién nacidos con sepsis
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temprana. (8, 9) Se puede ver segun lo anterior, que los casos de shock en los
pacientes pediatricos son significativos y que la falta de datos epidemioldgicos y
pronésticos podrian beneficiar el tratamiento de estos.

En conclusion, nos planteamos la siguiente pregunta: ¢ Cual es la relacion entre la
hiperlactatemia y la depuracién del lactato con la mortalidad en pacientes con shock
séptico de la Unidad de Cuidados Intensivos pediatrica del Hospital Universitario
Hernando Moncaleano Perdomo de Neiva?
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3. ANTECEDENTES DEL PROBLEMA

El shock es una de las principales causas de ingreso y muerte en las unidades de
cuidados intensivos; la sepsis grave pediatrica afecta a mas de 75.000 nifios de EE.
UU. por afio, con estimaciones de mortalidad hospitalaria del 5% al 10%. La
mortalidad prevenible por shock en niflos se ha atribuido a fallas en el
reconocimiento temprano. La deteccion inmediata de una inadecuada perfusion
sanguinea y signos de inestabilidad hemodinamica es esencial para el inicio de
manejo agresivo en el tratamiento del shock, evitando complicaciones, incluso la
muerte. (1) (2)

Los niveles séricos de lactato aumentan en la sepsis a través de multiples
mecanismos, incluido el metabolismo anaerdbico de la hipoperfusion tisular, la
eliminacién del aclaramiento y una respuesta bioenergética a la sepsis que favorece
la produccion de lactato. Este metabolismo anaerdébico induce liberacién de lactato
en el torrente sanguineo, y se produce hiperlactatemia. En los ultimos afios el lactato
se ha convertido en objeto de estudio como un biomarcador para el shock; ademas
el lactato refleja biologicamente la homeostasis del huésped y proporciona datos
mas significativos sobre la adecuacién general de los procesos de reanimacion. (1)

(2)

Dentro de la evidencia actual, en varios estudios internacionales, se encontraron
qgue los niveles de lactato en sangre se asociaron significativamente con la
mortalidad en nifios con shock; sobre la base de los hallazgos de este estudio,
llegaron a la conclusién de que el aumento o la persistencia de niveles altos de
lactato, como en <10% de aclaramiento de lactato a las 24 h, es un predictor de
mortalidad en dichos pacientes. (2)

Otro estudio demostrdé que, en los nifios tratados por sepsis en el servicio de
urgencias, los niveles de lactato superiores a 36 mg / dL se asociaron con la
mortalidad, pero tuvieron una sensibilidad baja. La medicién de los niveles de lactato
puede tener utilidad en la estratificacion temprana del riesgo de la sepsis pediatrica.

(1)

En los nifios con sepsis y disfuncion organica, la normalizacion del lactato en 4 horas
se asocio con una disminucién de la disfuncién organica persistente. La medicién
del nivel de lactato en serie puede proporcionar una herramienta de prondstico util
durante las primeras horas de reanimacion en la sepsis pediatrica. (3) Identificar los
trastornos del lactato en pacientes pediatricos ingresados en unidades de cuidados
intensivos, son relevantes ya que estos tienen un riesgo de mortalidad por sepsis
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sustancialmente mayor. La hiperlactatemia y el aumento de la tendencia de lactato
en nifios criticamente enfermos se asocian con un peor resultado en la UCIP. (4)

(5)

En la evidencia nacional y local actual, se encontraron estudios en Colombia, donde
se evaluaron predictores de mortalidad en la unidad de cuidados intensivos
pediatricos del Hospital Universitario de Neiva, se realizé un estudio analitico tipo
cohorte prospectiva con el objeto de determinar predictores de mortalidad (PRISM,
PELOD, lactato, PCR y leucocitos) en pacientes que ingresaron a la unidad de
cuidados intensivos pediatricos durante el segundo semestre del 2014. Los
resultados que se obtuvieron fueron de sesenta pacientes, con una mediana de
edad de 30,5 meses. La mortalidad observada fue del 10%, que estuvo por debajo
del 12,3% esperado por PRISM. Los pacientes que murieron tuvieron una
puntuacion mas alta de PRISM y PELOD en comparacion con los pacientes que
sobrevivieron, con una mediana de 26.5 frente a 9 (p <.01) y 24.05 frente a 1.5 (p<
.01), respectivamente. Se encontro que el AUC para PRISM, el PELOD y los niveles
de lactato en suero al ingreso en la unidad de cuidados intensivos pediatricos eran
predictores estadisticamente significativos de mortalidad (AUC = 0,97, 0,96 y 0,85,
respectivamente, p <.01). (6)

Otro estudio en Colombia, donde se establecio la relacion de lactato con morbilidad
y mortalidad en pacientes llevados a cirugia cardiovascular en el Hospital
Universitario Clinica San Rafael de Bogota, se realiz6 un estudio observacional y
descriptivo, donde se incluyeron pacientes mayores de 18 afios de ambos géneros
qgue fueron llevados a cirugia cardiovascular tanto con circulacién extracorporea
como sin circulacion extracorpérea, y se excluyeron aquellos pacientes en
tratamiento con tiazolinedionas o biguanidinas. Los resultados obtenidos con
relacion a los niveles de lactato en sangre arterial se evidencia una diferencia
altamente significativa (p <0,001) entre los valores obtenidos antes de la cirugia y
en el preoperatorio inmediato. Asimismo, se obtuvieron diferencias
estadisticamente significativas (p <0,001) entre los niveles de lactato obtenidos
tanto entre la medicidn postoperatoria basal y las mediciones a las 6 y 48 horas del
postoperatorio, como antes y después de la circulacion extracorpoérea. Al relacionar
la mortalidad con los niveles de lactato en sangre arterial, 31,67% (n= 38)
presentaron niveles elevados de lactato, encontrandose incrementado en la
mayoria de los casos de muertes acaecidas (7,5%, n=9); sin embargo, no
representd un riesgo significativo de muerte posterior a la cirugia cardiovascular
(OR=0,122; IC95%= 0,031 - 0,483). (7)

Todos estos hallazgos sugieren un papel importante para el muestreo de lactato en
serie en lugar de la medicion aislada para la prediccion del resultado en nifios con
shock séptico.
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4. OBJETIVOS

4.1. OBJETIVO GENERAL

Establecer la relacion entre la hiperlactatemia y la depuracion de los niveles de
lactato sérico con la mortalidad en pacientes con shock séptico de la UCI pediatrica
del Hospital Universitario de Neiva.

4.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Caracterizar sociodemograficamente a la poblacién pediatrica con shock
séptico.

- Describir el tiempo de hospitalizacion de los pacientes pediatricos con shock.

- Establecer la mortalidad en los pacientes con shock séptico de la uci
pediatrica.

- Determinar las posibles etiologias del shock en pacientes pediatricos con
shock séptico.

- Describir las comorbilidades de los pacientes pediatricos con shock séptico.
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- Caracterizar algunas medidas importantes en la reanimacion del shock
séptico en el paciente pediatrico.

- Describir la mortalidad de los pacientes pediatricos en relacion con escalas
de mortalidad en el contexto pediatrico.

- Determinar los niveles y depuracion de lactato sérico alas 0, 6, 12, 24 y 48
horas del inicio del shock séptico de los pacientes.
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5. MARCO TEORICO

5.1. SHOCK

El shock se define como un estado de hipoxia celular y tisular debido a un suministro
de oxigeno reducido y / o un mayor consumo de oxigeno o una utilizacion
inadecuada de oxigeno. Esto ocurre con mas frecuencia cuando hay un fallo
circulatorio que se manifiesta como hipotension (es decir, reduccién de la perfusiéon
tisular). El shock es inicialmente reversible, pero debe reconocerse y tratarse de
inmediato para prevenir la progresion a una disfuncion orgénica irreversible.
"Choque indiferenciado” se refiere a la situacion donde se reconoce el shock, pero
la causa no esta clara. (17)

5.2. TIPOS DE SHOCK

Se reconocen cuatro tipos de shock: distributivo, cardiogénico, hipovolémico y
obstructivo. Sin embargo, estos no son exclusivos, y muchos pacientes con
insuficiencia circulatoria tienen una combinacién de mas de una forma de shock
(choque multifactorial).
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5.2.1. Shock Séptico: La sepsis es un sindrome clinico que complica una infeccion

grave y se caracteriza por el sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SIRS,
por sus siglas en inglés), la desregulacion inmunitaria, los trastornos de la
microcirculacion y la disfuncion del érgano terminal. En este sindrome, los tejidos
alejados del insulto original muestran los signos cardinales de la inflamacion,
incluida la vasodilatacién, el aumento de la permeabilidad microvascular y la
acumulacion de leucocitos. Si bien la inflamacion es una respuesta esencial del
huésped, el inicio y la progresion de la sepsis se centran en una "desregulacion” de
la respuesta normal, generalmente con un aumento tanto de mediadores
proinflamatorios como antiinflamatorios, iniciando una cadena de eventos que
conducen a una lesion tisular generalizada. La evidencia apoya un estado de
supresion inmunitaria adquirida o inmunopardlisis en algunos pacientes, que puede
ocurrir simultaneamente con o después de la respuesta proinflamatoria inicial. Es
esta respuesta del huésped desregulada, en lugar del microorganismo infeccioso
primario, lo que generalmente es responsable de la falla organica mdultiple y los
resultados adversos en la sepsis.

El reconocimiento temprano de la sepsis es crucial para garantizar los mejores
resultados en los nifios y es ayudado por un conocimiento practico de los nifios en
particular riesgo, los patégenos comunes y las manifestaciones clinicas. (17)

5.2.2. Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica: El sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica (SIRS) es una respuesta inflamatoria generalizada que puede
0 no estar asociada con una infeccion. La presencia de dos o mas de los siguientes
criterios (uno de los cuales debe ser una temperatura anormal o un recuento de
leucocitos) define SIRS:

- Temperatura central (medida por sonda rectal, vesical, oral o central) de>
38.5°Co0<36°C.

- Taquicardia, definida como una frecuencia cardiaca media de mas de dos
desviaciones estandar por encima de lo normal para la edad, o para nifios menores
de un afo, bradicardia define como una frecuencia cardiaca media <10 ° percentil
para la edad.

- Frecuencia respiratoria media mas de dos desviaciones estandar por encima
de lo normal para la edad o ventilacion mecéanica para un proceso pulmonar agudo.
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- Recuento de leucocitos elevado o deprimido por edad, o> 10 por ciento de
neutrofilos inmaduros. (17)

5.2.3. Sepsis: El sindrome de respuesta inflamatoria sistémica en presencia de una
infeccion sospechada o probada constituye sepsis. Varias definiciones describen
con mas detalle la sepsis en términos de gravedad y respuesta al tratamiento.

5.2.4. Septicemia grave: La sepsis se considera grave cuando se asocia con
disfuncion cardiovascular, sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) o
disfuncién en dos o mas sistemas organicos diferentes, segun se define en la
seccion sobre insuficiencia organica multiple a continuacion.

5.2.5. Shock séptico refractario: Existen dos tipos de shock séptico refractario: existe
un shock séptico refractario a los liquidos cuando la disfuncién cardiovascular
persiste a pesar de al menos 60 ml / kg de reanimacion con liquidos; y existe un
shock séptico resistente a la catecolamina cuando el shock persiste a pesar del
tratamiento con dopamina 210 mcg / kg por minutoy / o catecolaminas de accion
directa (epinefrina , norepinefrina).

5.2.6. Falla multiorganica: La identificacion y cuantificacion confiables de la
disfuncion organica es util para rastrear los cambios clinicos y la respuesta a la
terapia en nifios con shock séptico. EI Consenso internacional sobre la sepsis
pediatrica desarroll6 criterios para la disfuncién de los érganos basandose en varios
sistemas de puntuacion, teniendo en cuenta un equilibrio de especificidad,
sensibilidad y disponibilidad generalizada de pruebas de laboratorio. (17)

5.3. DIAGNOSTICO

Los nifios con sospecha de sepsis deben someterse a los siguientes estudios de
laboratorio:

5.3.1. Glucosa en sangre rapida: La hipoglucemia puede acompafar las demandas
metabdlicas y la disminucion de la ingesta oral asociada con la sepsis en nifios,
especialmente en neonatos y bebés. La hiperglucemia por estrés puede observarse
inicialmente y se ha estudiado con mas cuidado en la meningococemia en nifios
(18).
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5.3.2. Gasometria arterial 0 gasometria venosa y oximetria de pulso: Los pacientes
con sepsis con frecuencia presentan una perfusion tisular inadecuada con acidosis
lactica. También puede ocurrir hipoxemia por bronconeumonia o edema pulmonar.

5.3.3. Recuento sanguineo completo con diferencial (incluido el recuento de
plaguetas): La leucocitosis o leucopenia especifica por edad es un criterio para los
SIRS pediatricos. Ademas, la neutrofilia, la neutropenia o la trombocitopenia pueden
indicar una infeccién aguda.

5.3.4. Lactato sanguineo: La elevacion del lactato sanguineo (> 3.5 mmol L)
obtenida por puncién arterial o de una canula vascular permanente puede ayudar a
identificar la presencia y la gravedad del shock séptico en la presentacion. Aunque
la evidencia es limitada en nifios, la reduccion en los niveles séricos o de lactato en
sangre se ha asociado con una mejor supervivencia en adultos con shock (19,20).
Los resultados preliminares en un estudio observacional de los niveles de lactato en
sangre en 239 nifios con SIRS también sugieren que el lactato en sangre venosa>
4 mmol / L en la presentacion inicial se asocia con la progresion a disfuncion
organica a las 24 horas (21). En nifios con sospecha de infeccion, lactato elevado>
4 mmol / L también se asocia con una probabilidad de mortalidad tres veces mayor
a los 30 dias para los nifios que acuden a un servicio de urgencias o que requieren
ingreso en la UCI (22). La determinacion rapida del lactato en sangre se puede
obtener al lado de la cama. Aunque el lactato venoso a veces puede producir valores
ligeramente mas altos que las muestras arteriales simultaneas (en parte debido al
mayor uso de torniquetes para las muestras venosas), en la mayoria de los
pacientes existe una fuerte correlacion entre los niveles de lactato venoso y arterial
(23).

5.3.5. Electrolitos séricos: Los trastornos de electrolitos (p. Ej., hiponatremia,
hipercaliemia, hipopotasemia e hipofosfatemia) pueden acompaifar procesos de
enfermedad asociados con sepsis y shock séptico, como el sindrome de secrecién
inadecuada de hormona antidiurética, gastroenteritis y fuga capilar.

5.3.6. Nitrdgeno ureico en sangre y creatinina sérica: La elevacion del nitrégeno
ureico en sangre puede indicar deshidratacion. La elevacion de creatinina puede
reflejar azotemia prerrenal. La creatinina sérica =2 veces el limite superior de lo
normal para la edad o el doble aumento de la creatinina basal define la disfuncién
renal en el contexto de la sepsis.
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5.3.7. Calcio sérico: La hipocalcemia (calcio ionizado <1.1 mmol / L) puede afectar
la funciébn miocéardica y el tono vascular y se debe corregir si esta presente. Si el
calcio sérico es anormal, también se deben medir el fésforo y el magnesio.

5.3.8. Bilirrubina total en suero y alanina aminotransferasa: Bilirrubina total = 4 mg/
dL (no aplicable a recién nacidos) o alanina aminotransferasa (ALT)> 2 veces el
limite superior de lo normal para la edad indica disfuncién hepatica en el contexto
de la sepsis.

5.3.9.Tiempo de protrombina (PT), tiempo de tromboplastina parcial (aPPT), indice
internacional normalizado (INR) : La elevacion en PT y aPTT o INR sugiere
coagulopatia intravascular diseminada (DIC).

5.3.10. Fibrinégeno y dimero D: La disminucion del fibrinogeno y el aumento de
dinero D respaldan la presencia de una coagulopatia de consumo y DIC. La
hipofibrinogenemia <150 mg / también puede ser un marcador temprano de
linfohistiocitosis hemofagocitica secundaria (sHLH) / sindrome de activacion de
macréfagos (MAS).

5.3.11. Hemocultivo: Dada la alta prevalencia de infecciones bacterianas en el
torrente sanguineo en nifios con sepsis, se deben obtener hemocultivos en todos
los pacientes, preferiblemente antes de administrar antibiéticos.

5.3.12. Analisis de orina o Cultivo de orina: La presencia de bacterias, nitritos o
piuria sugiere una infeccion del tracto urinario. La infeccidn del tracto urinario es una
fuente comun de infeccién en nifios con sepsis y urocultivos (ya sea mediante
"captura limpia" o cateterizaciébn segun la edad y el desarrollo) en todos los
pacientes, preferiblemente antes de la administracion de antibiéticos.

5.3.13. Otros cultivos: Se deben obtener otros cultivos (p. Ej., Liquido
cefalorraquideo [LCR], cultivo de heridas, liquido aspirado de una coleccion de
abscesos y/ o cultivos viricos o fungicos) segun lo indicado por los hallazgos
clinicos.
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5.3.14. Pruebas seroldgicas de diagnostico: Para algunas infecciones (p. Ej., virus
del herpes simple, enterovirus, influenza), otras pruebas de diagnostico (p. Ej.,
Cultivo viral, reaccion en cadena de la polimerasa, prueba rapida de antigeno de
inmunoensayo o tincion directa e inmunofluorescente de anticuerpos) pueden ser
Gtiles para establecer La fuente de infeccion.

5.3.15. Imagenologia: Los nifios con taquipnea, estertores, sibilancias, hipoxemia o
recuento de leucocitos superiores a 20,000 / mm 3 requieren una radiografia de
térax para evaluar la bronconeumonia, el edema pulmonar y el tamafio del corazén
(24).

5.4. BIOMARCADORES DEL SHOCK

La sepsis y el shock séptico son procesos dinamicos y evolutivos en el tiempo,
donde se encuentran implicados diferentes procesos. Ademas de la sospecha
clinica, son necesarios otros marcadores que nos ayuden al diagndstico, ya que el
resultado microbiolégico es tardio y en ocasiones no concluyente.

Por ello, se realizan estudios para analizar factores predictores de mortalidad, y
evaluar la sensibilidad y la especificidad de los diferentes marcadores biolégicos de
sepsis. Realizamos una revision de los biomarcadores hasta ahora estudiados,
observando hasta 178. De todos ellos tan solo 34 poseen una sensibilidad y
especificidad de méas del 90%, y tan solo 9-10 se utilizan la practica diaria (25). Bajo
el supuesto que el diagnéstico y tratamiento precoz incrementa en 16 veces las
posibilidades de éxito, se continua en la busqueda de un parametro que sirva como
“‘Gold Standard”. Los parametros de laboratorio que se han utilizado de forma
clasica para el diagnostico y el prondstico de los pacientes con sepsis son, los
leucocitos, la PCR y la PCT. Otros de uso menos habitual como las citoquinas son
la IL-6, IL-8, IL-2, IL-10, PLA2-1l y el CD 64 (26). Se describiran los mas utilizados
en la practica clinica y oportunos para el seguimiento y monitoreo del shock (27).
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5.4.1. Leucocitos: Los leucocitos junto con el sistema monocito/macrofago, los
polimorfonucleares y los linfocitos, constituyen en el organismo la primera linea
defensiva ante la agresion, tanto por gram positivos como por gram negativos.
Responden a dicho estimulo con una mayor produccién de mediadores end6genos
inflamatorios (citoquinas). Que se mantengan unos valores elevados indica una
mayor gravedad del cuadro. En ocasiones, se observan formas inmaduras que
incrementan el caracter de gravedad sobre todo si persisten en el tiempo, a pesar
del tratamiento correcto. Los leucocitos poseen sensibilidad y especificidades bajas,
y a veces se elevan sin que exista infeccion (27).

5.4.2. Proteina C Reactiva (PCR): La proteina C reactiva es una proteina de fase
aguda, pentamérica y vitamina K dependiente, producida por el higado, cuya
sintesis se estimula por la IL6. Se detecta en las primeras horas, casi desde la cuarta
hora del inicio del proceso alcanzando valores méaximos a las 48-72 horas. Es un
marcador de infeccion tanto bacteriana como virica, pero no las diferencia. El
descenso progresivo entre el primer y tercer dia del ingreso es un factor de buen
pronéstico con una sensibilidad y especificidad del 90% y 80%, respectivamente.
Es mas sensible que los leucocitos, pero de lenta elevacién, aunque de
determinacion rapida y facil. Es un buen marcador de la respuesta al tratamiento
antibiotico. Se debe tener cuidado ya que existen valores pico de la misma y
ademas, puede elevarse en situaciones no infecciosas (28). A pesar de sus
limitaciones, es de uso diario extendido.
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5.4.3. Procalcitonina (PCT): La procalcitonina es un polipéptido precursor de la
calcitonina que se sintetiza en la glandula tiroides, con valores indetectables en
pacientes sanos. Se eleva en infecciones alcanzando valores maximos en
infecciones bacterianas sistémicas. En éstas, se incrementa la produccion
extratiroidal por la presencia de endotoxinas y de citoquinas en sangre. En
inmunodeprimidos, se eleva en infecciones bacterianas cosa que, otros
marcadores, no pueden expresarse. Tiene mejor capacidad prondstica de
mortalidad principalmente en pacientes postoperados y disminuye en respuesta a
la correcta evolucion y, efecto del tratamiento antibiético. Respecto a la PCR posee
mayor especificidad y sensibilidad algo superior la PCT, con unos valores predictivo
positivo y negativos superiores (29). La medicion de procalcitonina puede hacerse
de forma cuantitativa, técnica mas compleja y sometida a una variabilidad
importante, o mediante una técnica semicuantitativa que permite una clasificacion
de los pacientes en categorias y que, ha demostrado ser suficientemente fiable para
la correlacion clinica (30). La PCT es mas sensible y especifica pero no esta
disponible en todos los centros. La PCT es util en el diagndstico precoz del shock
séptico, al elevarse mas precozmente que la PCR y permitir asi, mayor precocidad
del tratamiento agresivo y la resolucién de la causa desencadenante, (desde las
fases iniciales) (31).

Algunos autores, han intentado comprobar el valor predictivo de mortalidad de la
procalcitonina y lo estudian junto a la PCR en pacientes con neumonia. A pesar de
utilizar un modelo ajustado por la gravedad de los pacientes, no han conseguido
demostrar este hecho debido al escaso tamafio de la muestra (32). No existen
estudios que, de forma inequivoca, confirmen que los valores de PCT inicial sean
un factor predictivo de mortalidad en los pacientes criticos con sospecha clinica de
sepsis, al menos, con modelos multivariantes ajustados por escalas de gravedad y
escalas de fracaso multiorganico.

5.4.4. Citoquinas: Las citoquinas como mediadores de la inmunidad natural han
despertado un gran interés en el terreno de la infeccion y la sepsis. Son proteinas
gue intervienen en la diferenciacion y maduracion de las células del sistema inmune,
contribuyendo a la comunicacién entre ellas, y en algunos casos, ejercen funciones
efectoras directas. Se han descrito un gran nimero de citoquinas, que son
sintetizadas localmente en respuesta a procesos inflamatorios o infecciosos.

La determinacion de citoquinas con fines diagndsticos es, especialmente las
interleucinas (IL) 6 y 8, asociadas a procesos infecciosos de menor o mayor
gravedad y que, podrian ser marcadores biologicos utiles para el diagnostico de
varios procesos infecciosos (33,34). De entre todos ellos, la mas estudiada es la IL6
que describimos. La IL-6 es un biomarcador proinflamatorio que contribuye a la
maduracién de células B activas hacia células productoras de anticuerpos, y
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favorece la expresion de distintas proteinas de fase aguda como el fibrinégeno, la
alfa-1- antitripsina y la PCR.

Presenta propiedades proinflamatorias y antiinflamatorias, se secreta precozmente,
y se elevaria en el plasma en la primera hora desde el inicio de la accion de la
agresion. Puede tener efectos deletéreos y protectores a la vez, pero su
concentracion en plasma se correlaciona mejor con el shock séptico y con su
evolucidon que otros 19 marcadores, aunque no parece ser una prueba util para
predecir la evolucién individual de los pacientes con sepsis (34,35).

Los estudios considerados hasta el momento analizan PCR, PCT e IL-6 como
marcadores bioldgicos en el diagndstico de la sepsis. Sin embargo, se sabe que la
gravedad de los pacientes con sepsis y su mayor o menor disfuncion organica,
medida mediante la escala SOFA, puede actuar como factor de confusion y alterar
los niveles plasmaticos de estos marcadores que se sintetizan en los 6érganos que
se vuelven disfuncionales.

Por tanto, plantear un estudio que evalle los marcadores biologicos de sepsis en
pacientes criticos, ajustando por las escalas de gravedad, y la escala de fallo
organico, puede ser util con el objetivo final de estimar su papel como factores
predictivos de mortalidad. El reconocimiento clinico precoz de la sepsis, su
clasificacion en diferentes estadios de gravedad, asi como su prondstico de
mortalidad mediante marcadores biol6gicos fiables ajustados por escalas de
gravedad, puede permitir poner en marcha medidas especificas de tratamiento
anticipado. Estas medidas, han demostrado ser eficaces en el manejo de estos
pacientes, y han contribuido a disminuir su mortalidad, sobre todo en los mas
graves.

5.4.5. Lactato: La determinacion de lactato arterial, tanto como valor puntual como
valor evolutivo durante la resucitacion, puede orientarnos como guia de si la
resucitacion realizada es la correcta o no, e incluso puede tener su valor prondstico
en los pacientes. Actualmente, ya muchos estudios lo consideran un buen sustituto
a otras medidas que valoran la correcta resucitacion, como son la saturacién venosa
central, al proporcionar idea de la correcta entrega de oxigeno a los tejidos.
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Mas util como valor evolutivo en el tiempo con una correcta resucitacion que como
valor unico inicial, ya que es un sustrato para el metabolismo intermedio asociado a
la microcirculacion, que son la base de las alteraciones fisiopatologicas sucedidas
en la sepsis. El valor inicial nos puede dar una idea de la medida de la hipoxia tisular
global y permitir estratificar el riesgo en fases iniciales. Cuando hablamos de lactato,
nos referimos al lactato arterial, bien es cierto que los valores de lactato arterial y en
sangre venosa son muy parecidos (36,37).

Respecto al lactato, sus valores en concentraciones mayores de 2 mmol/l (18
mg/dL) se relacionan con la mortalidad independientemente del estado
hemodinamico del paciente, y detecta casos de sepsis grave, antes del diagnostico
de shock séptico (“shock oculto”), cuando todavia los mecanismos compensatorios
del sujeto mantienen las constantes clinicas en valores de normalidad. Para
estudiarlo, debemos revisar el metabolismo del acido lactico. Es por ello que nos
debemos referir al estudio clasico de Cori, basado en la circulacion ciclica de la
glucosa, y el lactato entre el musculo y el higado.

Las células musculares se alimentan fundamentalmente de glucosa, de sus
reservas glucogénicas y, sobre todo, de la que llega a través de la circulacion
sanguinea procedente del higado. Durante el trabajo muscular y en presencia de
una gran actividad glucogenolitica anaerobia, se producen grandes cantidades de
lactato, que difunde a la sangre para ser llevado al higado. Las células musculares
carecen de la enzima glucosa-6-fosfatasa, por lo que la glucosa fosforilada, no
puede salir a la circulacion. El lactato en el higado es convertido nuevamente en
glucosa por gluconeogénesis, retornando a la circulacion para ser llevada de vuelta
al musculo. Este ciclo, es el resultado de la anaerobiosis celular de la oxidacion
ordinaria de la glucosa en la célula, o de ambos procesos.

33



La presencia de lactato se produce tras la activacion de la glucélisis anaerobia,
siendo su precursor unico el piruvato, al escasear el oxigeno. Los valores de lactato
arterial aumentan significativamente durante el ejercicio realizado por encima de un
consumo de oxigeno especifico, demostrando la correlacion directa entre el
consumo de oxigeno y el acumulo de lactato. Al escasear el oxigeno, el piruvato no
puede penetrar en el ciclo de Krebs produciendo asi, minima producciéon de ATP y
acumulo de H+, descenso del pH y acidosis lactica, que enlentece la glucdlisis.
Normalmente, las células poseen niveles adecuados de oxigeno para su correcto
funcionamiento, pero no lo utilizan correctamente, esto se cree que es debido a
afectacion de las mitocondrias. La diferencia es que la glucolisis aerobia se produce
en la mitocondria, y la anaerobia en el citoplasma. Se incrementan los valores
asociados a la acidosis, con correlacion directa entre el consumo de oxigeno, y el
acumulo de lactato. Muchas veces, antes de que se instaure el shock, ya existe una
situacién de shock oculto, que se puede determinar por cifras altas de lactato en
plasma (36,37).

Los valores de lactato en reposo son dificiles de determinar, ya que se produce
constantemente. En condiciones normales, los valores son 0.7-1 mm/I (6.3-9 mg/dl)
con produccion por diferentes sistemas como el musculo esquelético seguido del
cerebro, y la médula renal. Los niveles plasmaticos dependen del balance entre la
produccion y posterior eliminacion, con aclaramiento hepéatico y renal
principalmente.

En cuanto a la eliminacion de este, el 50-60% es metabolizado por el higado donde
se difunde libre a través de la membrana celular del hepatocito, y se trasforma en
piruvato por la reaccion lactato-deshidrogenasa NAD dependiente. El lactato entra
en la via gluconeogénica, y se cataliza por la piruvatocarboxilasa, a partir del
oxalacetato fosfoenolpiruvato. Existe un 20% que durante el ejercicio se reoxida a
piruvato, y después, pasa a CO2 y H20, donde, el lactato remanente es recuperado
por el higado, para formar glucosa que se puede reconvertir en glucégeno, o ser
liberada a la sangre. La correccion de la acidosis lactica grave comienza a ser util
con valores de pH menores de 7.15-7.20, con el uso de tampdn del bicarbonato, se
consigue mejorar el gasto cardiaco y la contractilidad. Ademas de disminuir los
episodios de arritmias, mejora el flujo renal y hepético, que se presenta alterado con
pH menores de 7.20, o concentracion de bicarbonato de 10-12 mEg/L. (38,39). Una
vez descrita la producciéon y eliminacién del acido lactico, y entendidas las
situaciones que pueden provocar incrementos de los valores patologicos por la
presencia de anaerobiosis, y por tanto de hipoxia celular, realizamos una revision
bibliografica de la literatura de los diferentes estudios sobre el uso de lactato en la
sepsis como marcador bioldgico.
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En 1989, Mizock y colaboradores (38), definen los valores de normalidad y los
patologicos plasmaticos de lactato. Consideran valores normales de lactato en
plasma de 1 mmol/L (9 mg/dL), y los incrementos de 1 mmol/L hasta 2 mmol/L (18
mg/dL), ya los consideran ligera hiperlactatemia. En sujetos en situacion basal, se
acepta valores normales hasta de 1,5 mmol/L (15 mg/dL), y en situaciones de
estrés, se consideran normales hasta cifras de 2 mmol/L. Se considera
hiperlactatemia moderada los valores de 2-5 mmol/L (18-45 mg/dL). Entre estos
valores, el organismo es capaz de mantener una perfusion tisular correcta, gracias
a los mecanismos compensadores. Su persistencia no corregida, genera una
situacion de hipoperfusion, y aparece una clara situacion de acidosis lactica. Los
incrementos progresivos con valores mantenidos superiores de 5 mmol/L, producen
mala perfusion tisular.

La gravedad de la hiperlactatemia se correlaciona con el débito total de oxigeno, la
magnitud de la hipoperfusion y la severidad del shock, y se relaciona segun los
estudios con la mortalidad (38,40). Broder et al (41), observan que los valores de
lactato tienen un valor prondstico, documentando que, de los pacientes estudiados
que presentaron valores mayores de 4 mmol/L: 36 mg/dL, tan solo el 11%
sobrevivieron. En otros estudios, Weil (42), observa que la posibilidad de sobrevivir
disminuye desde un 90% hasta un 10%. si las concentraciones plasméticas de
lactato se incrementaron de 2 a 8 mmol/L: 18-72 mg/dL. Vitek y Cowley (43),
apuntan que, no solo la concentracién de lactato plasmético sino la etiologia de la
sepsis, eran dos factores en determinar el prondstico de los enfermos. Se observa
peor prondstico en el shock hemorragico respecto al cardiogénico, e incluso que en
el séptico. En 1996, Bakker y colaboradores (44), realizaron un estudio con 87
pacientes con shock realizando mediciones de los valores de lactato al ingreso, y
posteriores, tras la recuperacion o fallecimiento de estos.

En primer lugar, observan que los supervivientes presentaban disminucion de los
valores de lactato en las primeras 24 horas, respecto a los fallecidos, pero sin
mostrar significacion estadistica. En segundo lugar, establecen que los valores
elevados de lactato son factor predictor de mortalidad y de falla multiorganica. El
descenso de lactato en el tiempo podria disminuir los valores de citoquinas, y por
ello las demandas tisulares de oxigeno. La limitacion del estudio era que los que
fallecian en las primeras horas, poseian menor tiempo de observacion y de duracion
de la hiperlactatemia que los supervivientes (44).
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En los estudios recientes de Kruse y colaboradores (45,46) observaron la utilidad
del lactato como marcador de shock, y apuntaron las limitaciones de los valores
absolutos en pacientes con insuficiencia hepatica al disminuir en estos la produccién
de este. A pesar de las limitaciones descritas, sus resultados fueron que sujetos con
valores de lactato arterial superiores al 2,5 mmol/L presentaron mayores tasas de
mortalidad (45,46). Vicent y colaboradores (47), introdujeron mas tarde un concepto,
hasta ahora descrito, pero sin una denominacion clara como es el de “aclaramiento
de lactato”, definiendo asi la evolucion temporal del lactato y su eliminacion durante
la resucitacion.

Determinaron que el descenso de 5% 0 mas, en la primera hora de la resucitacion
permitia establecer si se estaba realizando un tratamiento de la sepsis adecuado
(47). Falk y colaboradores (48), recogieron datos de lactato al ingreso, y a las 6
horas del inicio de la resucitaciébn correcta, observando que los supervivientes
presentaron un descenso progresivo de cifras de lactato. S. Trzecrak y
colaboradores en 2007 (49), dividieron una serie de 1177 pacientes en tres grupos,
segun valores de lactato iniciales: bajo de 0-2 mmol/L: 0-18 mg/dL, medio de 2-
4momol/L: 18-36 mg/dL, y elevados los superiores a 4 mmol/L: superiores a 36
mg/dL ,llegando a las mismas conclusiones que otros autores previamente,
observaron que los pacientes con valores superiores 4 mmol/L: superiores 36
mg/dL, tenian peor prondstico. Establecieron que valores mayores de 4 mmol/L: 36
mg/dL, eran Utiles para establecer la probabilidad de morir en fase aguda, que se
definio en los primeros 3 dias. (49). Marc E y Mikkelsen ME et al en 2009 (50) en un
estudio con 830 pacientes, establecieron las limitaciones de los valores absolutos
de lactato, como eran la alteracion renal y/o hepéatica como papel importante en el
aclaramiento, ya que, en estos casos, los valores podian permanecer elevados al
no eliminarse a la velocidad esperada dada la insuficiente funcién de estos.

Un estudio posterior de Rivers y colaboradores, publicado en 2010 con 220
pacientes, muestra que el aclaramiento de lactato inicial para la resolucion de la
hipoxia tisular global se asocia significativamente con el descenso de otros
marcadores de la sepsis, mejorando asi el resultado y la resolucién del cuadro en
dichos casos (51,52).
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En conclusion, el lactato como valor puntual y evolutivo puede ser de utilidad, junto
con los marcadores de uso habitual, la exploracion fisica y escalas en la evaluacién
de una correcta resucitacion del paciente con shock. Esto permite la valoracion de
la mayor o menor agresividad del tratamiento, pudiendo objetivar y adelantarnos a
situaciones fatales. Si con una terapia intensiva conseguimos el descenso de los
valores de lactato, quiere decir que debemos continuar con las medidas
establecidas. Si, por el contrario, los valores contindan incrementandose, es
necesario revisar el tratamiento y valorar si el foco inicial esta solucionado, o si la
gravedad es tan importante que la situacibn es irreversible. Siempre
correlacionando los valores de lactato con otros marcadores, y con la clinica del
paciente.

5.5. TRATAMIENTO

El objetivo de la fase inicial de tratamiento para los nifios con shock séptico es
reconocer rapidamente a aquellos con infecciones que tienen sepsis grave (y estan
en riesgo de una rapida progresién al shock séptico), asi como a aquellos con shock
séptico.

5.5.1 Administracion de fluidos: Existe evidencia limitada con respecto a la cantidad
Optima y la tasa de administracion de liquidos para nifios con shock. Varios estudios
apoyan el uso del bolo de liquido cristaloide isoténico (p. Ej., Solucion salina normal
o lactato de Ringers) como un componente de la terapia dirigida por el objetivo para
el shock que no sea el shock obstructivo (p. Ej., Neumotdrax a tension,
taponamiento pericardico o embolia pulmonar masiva). Sin embargo, la reanimacion
con liquidos agresiva puede ser perjudicial para los nifios que no son hipovolémicos
0 que tienen un shock compensado con ciertas comorbilidades (p. Ej., Enfermedad
cardiaca, cetoacidosis diabética [DKA], sindrome de secrecion inadecuada de
hormona antidiurética [SIADH], desnutricion severa o paludismo).

5.5.2. Terapia farmacoldgica: los agentes vasoactivos pueden ser Utiles para los
nifios con shock (que no sea el shock hipovolémico) que no han mejorado con la
reanimacion inicial con liquidos. Estos agentes tienen efectos sobre la contractilidad
miocardica, la frecuencia cardiaca y la vasculatura que pueden mejorar el gasto
cardiaco. El inicio de agentes vasoactivos antes o en lugar de resucitar
adecuadamente al paciente, independientemente de la etiologia del shock, puede
conducir a isquemia del 6rgano terminal. Ademas, estos agentes deben evitarse en
nifios con shock hipovolémico.

Los medicamentos que normalmente se usan durante el tratamiento inicial de los
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nifios con shock incluyen dopamina, epinefrina, norepinefrina, dobutamina e
inhibidores de la enzima fosfodiesterasa. La eleccién del agente depende de los
parametros fisiopatologicos que deben manipularse (53).

5.6. ESCALAS DE MEDICION EN PEDIATRIA PARA PACIENTES EN UNIDAD
DE CUIDADOS INTENSIVOS

5.6.1. El indice de Mortalidad Pediatrica (Pediatric Index of Mortality, PIM): Es un
modelo prondstico de la probabilidad de muerte en Cuidados Intensivos Pediatricos,
utilizando informacion recogida en el momento de la admision en la Unidad. Se basa
en un modelo logistico elaborado a partir de los datos extraidos de 2904 pacientes
en una evaluacion previa, y hasta 5695 nifios mas en la ultima fase del estudio, en
el que se seleccionaron finalmente las ocho variables que mostraban mayor
correlacién con el prondéstico final. Participaron en la primera fase del estudio cuatro
UCls pediatricas, evaluando el ajuste del modelo en otras cuatro (54).

Todos los pacientes evaluados eran menores de 16 afos, por lo que el modelo solo
es aplicable a edades mas tempranas a la mencionada. El modelo toma como
Admisién electiva, cualquier admision prevista tras cirugia electiva o para cualquier
procedimiento, monitorizacion, etc. Como problema grave subyacente pueden
tomarse:

- PCR fuera del Hospital.

- Inmunodeficiencia severa combinada.

- Leucemia/Linfoma tras la primera induccion.

- Hemorragia cerebral espontanea por aneurisma o0 neoformacion
arteriovenosa.

- Sindrome de corazon izquierdo hipoplasico.

- Infeccion por VIH.

- C.l. menor de 35, peor que un S. de Down.
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- Trastorno neurodegenerativo progresivo.

El modelo utiliza una medida no comun en nuestras Unidades, la FiO2 /pO2. En
este caso, la FiO2 se utiliza como un porcentaje, es decir, una FiO2 de 0.85, se
utilizaria como 85 (54).

5.6.2 PELOD (Pediatric Logistic Organ Dysfunction): La escala PELOD fue
desarrollada por Leteurtre (1999) en 3 terapias intensivas, 2 francesas y una
canadiense. Fue validada en el afio 2003 en un estudio multicéntrico. Esta escala
evalla 6 sistemas organicos: cardiovascular, respiratorio, renal, neuroldgico,
hematoldgico y hepético. Utiliza 13 variables con puntuaciones de 0, 1, 10 y 20
puntos (55).

En la puntuacion del sistema se toma el peor valor de las dos variables que evaltan
cada uno de los seis sistemas orgénicos, incluyendo la ventilacion mecénica en el
caso del sistema respiratorio, como tercera variable (56).

Cuando la variable se mide mas de una vez en las 24 horas, el valor mas severo se
usa para calcular el puntaje (medidas al ingreso, posiblemente repetidas cada dia)
(57).

El puntaje PELOD agrega los puntajes individuales de disfuncién organica. Como
existen operadores légicos (y / 0), la puntuacion para cada 6rgano no es la suma de
cada valor (57).

- Neuroldgico: use el valor mas bajo. Si el paciente esta sedado, registre el
GCS estimado antes de la sedacion.

- Pulmonar: los ABG se registran sin referencia al modo de ventilacion.

- FIO2: fraccion de O2 inspirado.

- Ventilacion: el uso de ventilacidon con mascarilla no se considerd ventilacion
mecanica (57).
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6. DISENO METODOLOGICO

6.1. TIPO DE ESTUDIO:

Estudio de serie de casos. Realizamos seguimiento desde el 1 de octubre del 2019
hasta el 29 de febrero del 2020 a pacientes hospitalizados en la UCI pediatrica con
edades entre 1 mes a 18 afios con diagnoéstico de shock séptico que cumplieran con
los criterios de inclusién y exclusion.

6.2. LUGAR DONDE SE REALIZO LA INVESTIGACION (AREA DE ESTUDIO):

Unidad de Cuidados Intensivos pediatrica que se encuentra en el tercer piso del
Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo de Neiva.

6.3. POBLACION:

La poblacion estudiada fue los pacientes pediatricos con edades entre 1 mes a 18
afos que estuvieron hospitalizados en la Unidad de Cuidados Intensivos pediatrica
del Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo de Neiva, a quienes se
les diagnosticé shock séptico en el periodo del 1 de octubre del 2019 hasta el 29 de
febrero del 2020.

6.4. MUESTRA

Muestra no probabilistica tomada por criterios en el periodo de estudio definido.
6.4.1. Criterios de Inclusion

- Pacientes con diagnostico de shock séptico en la UCI pediatrica del HUHMP.
- Pacientes con al menos dos muestras de lactato sérico en las primeras 24

horas al momento del inicio del shock.
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6.4.2. Criterios de Exclusion

- Pacientes que sean remitidos a otras instituciones.

- Pacientes en los cuales el manejo del shock se realizo previamente en otra
institucion.

6.5. ESTRATEGIAS PARA CONTROLAR LAS VARIABLES DE CONFUSION

6.5.1. Sesgos de seleccién: se controlaron por medio de los criterios de inclusion y
exclusion definidos previamente.

6.5.2. Sesgos de medicion:

- Laboratorio: todos las muestran fueron analizadas con los mismos
instrumentos con procedimientos estandarizados del HUHMP.

- Signos clinicos: todos los signos clinicos fueron tomados por personal
profesional capacitado en salud y con instrumentos correctamente calibrados.

- Andlisis de cultivos: todos los cultivos se procesaron segun los protocolos del
HUHMP mediante el mismo equipo.

- Célculo de la depuracion del lactato y de escalas: todas las escalas y calculos
gue realizamos han sido previamente probados y estandarizados.

6.6. TECNICAS Y PROCEDIMIENTOS PARA LA RECOLECCION DE
INFORMACION

El método de recoleccién fue revision, por medio de la exploracién documental diaria
durante el periodo de hospitalizacion de los pacientes, distribuidos de forma
semanal para cada investigador hasta que se completd la fase de recoleccién
descrita en el cronograma (Anexo A). El grupo de investigadores solamente realizo
una observacion de las conductas tomadas por el personal de médicos de acuerdo
con los protocolos de manejo del shock séptico de la institucion. Se programo por
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semanas los investigadores para ir al HUHMP a revisar los datos obtenidos y
recolectados en el instrumento, los cuales fueron digitalizados posteriormente a una
base de datos en Microsoft Excel 2019 a la cual solamente tuvieron acceso los
investigadores del estudio.

6.7. INSTRUMENTO PARA RECOLECCION DE INFORMACION

El instrumento seleccionado es un cuestionario escrito, el cual fue disefiado por los
investigadores luego de una extensa revision de la literatura de estudios similares y
comprende preguntas tanto abiertas como cerradas con diferentes secciones tales
como caracterizacion del paciente, valoracién nutricional, caracterizacion de la
hospitalizacion, caracterizacion de los gases arteriales; de acuerdo con las variables
a estudiar y los objetivos del proyecto (Anexo B) En el cual, la fiabilidad de este se
midio a traves del alfa — cronbach.

6.8. PRUEBA PILOTO

Debido al escaso numero de pacientes no se realizé prueba piloto, pero el
cuestionario fue evaluado por los asesores del estudio evidenciando que la
informacion requerida en el cuestionario es de facil acceso, completa y oportuna
para la medicién de las variables del estudio de acuerdo con los datos registrados
en las historias clinicas, por lo tanto, no se realiz6 ningln ajuste al instrumento.

6.9. PLAN DE PROCESAMIENTO DE DATOS

Para los resultados hallados en el estudio se us6 la base de datos que fue
digitalizada en el programa Microsoft Excel 2019 y se analiz6 a través del programa
estadistico Python versién 3.8 (32 bits). Por lo tanto, no se realizaron codificaciones
de las variables.

6.10. TRATAMIENTO ESTADISTICO - PLAN DE ANALISIS

Se empleo, estadistica descriptiva univariada con medidas de tendencia central y
de dispersion (intervalo de confianza y rango intercuartilico) segun lo planteado en
la operacionalizacion de las variables (Anexo C)
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6.11. FUENTES DE INFORMACION

Las fuentes de informacion son secundarias debido a que se realizé la revision de
la informacion registrada en las historias clinicas de la UCI pediatrica del HUHMP
sin interferir en el abordaje del paciente.

6.12. ASPECTOS ETICOS

El presente protocolo de investigacion, segun la Resolucion Numero 8430 de 1993
por el cual se establecen las normas cientificas, técnicas y administrativas para la
investigacion en salud este es un estudio sin riesgo. Como soporte se presenta el
acta de aprobacion del Comité de ética, bioética e investigacion del Hospital
Universitario Hernando Moncaleano Perdomo de Neiva (Anexo D).

Seguridad de la informacién: Debido al uso de datos privilegiados y secretos, los
investigadores crearon una base de datos encriptada que proteja los datos y las
identidades de los pacientes participantes en el estudio al igual que sus diagndsticos
y procedimientos. Al momento de analizar los datos, Unicamente los investigadores
tuvieron la potestad de modificarlos y manejarlos a fin de que no se comprometiera
la privacidad de los pacientes participantes. Por lo tanto, los investigadores firmaron
un acuerdo de confidencialidad (Anexo E) pactado con el hospital para proteger el
derecho a la privacidad de los pacientes.

El investigador principal y los coinvestigadores declararon que NO presentan
conflicto de intereses para desarrollar este proyecto.

Las limitaciones de este estudio fueron las mismas que tienen los estudios de series
de casos donde no se puede calcular prevalencia de las enfermedades y pérdida
del seguimiento de algunos pacientes.

Este estudio tuvo multiples alcances en su constitucion:

- Para los estudiantes de medicina representara la generacion de nuevos
conocimientos que se encuentren al alcance de todos, que permita la profundizacién
y consolidacion de los conceptos ya adquiridos del area de cuidado critico, y que a
su vez incentive a los jovenes médicos en formacion a continuar con la labor
investigativa en busca de nuevos saberes.
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- La universidad se vera involucrada ya que conseguira reconocimiento por la
alta calidad y la formacion integral de sus médicos y su gran apoyo en la busqueda
de nuevos conocimientos y el establecimiento de espacios que fomentan la
investigacion y que sera premiada en los diferentes congresos de medicina y
epidemiologia nacionales e internacionales.

- El HUHMP sera reconocido como centro de investigacion de referencia a
nivel nacional e internacional, lo que va a hacer que diferentes profesionales y
estudiantes se interesen en la creacidon convenios de trabajo e investigacion lo que
pone al hospital en un puesto privilegiado en el tema investigativo, siendo el primer
hospital en Colombia en tener un estudio tan completo en el area de cuidado critico.

El impacto a nivel del Huila se manifiesta en el aporte de datos epidemiologicos
cruciales para proximos estudios y conocer la relacion entre los niveles de lactato y
depuracion de este con la mortalidad en pacientes pediatricos en un centro de
atencion de referencia en el sur de Colombia; a nivel del pais implica la
preocupacion por determinar patrones biolégicos que mejoren la terapia del shock
séptico para disminuir la mortalidad de nuestros nifios y con esto poder realizar la
concientizacion de la importancia del manejo oportuno de un paciente con sepsis,
evitar las secuelas y la utilizacion de recursos extra en su manejo.

El estudio no representé ningln costo monetario, sin embargo, implica grandes
beneficios para todas las partes involucradas:

- Para los investigadores representa la oportunidad de obtener el titulo de
pregrado en el programa de medicina en la universidad Surcolombiana, ademas de
fortalecer la hoja de vida al momento de presentarse a una universidad con el fin de
conseguir un cupo para el posgrado.

- La USCO seréa beneficiada por el reconocimiento obtenido por uno de sus
semilleros de investigacion, lo cual facilita la obtencion de la acreditacion de alta
calidad para los afios proximos.

- El HUHMP tendra la oportunidad de capacitar a los miembros de los servicios
de urgencias, infectologia, pediatria, y unidad de cuidado intensivo; con el fin de
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tratar oportunamente y de forma eficaz esta condicidon con tan alta prevalencia en
nuestro hospital.

6.13. PRESUPUESTO

El presente proyecto cont6 con un presupuesto global de 5.736.000, los cuales se

invirtieron en: personal, equipos, transporte, materiales y servicios técnicos (Anexo
F).
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7. ANALISIS DE RESULTADOS

Durante todo el tiempo del estudio se revisaron 25 historias de paciente que tenian
diagnéstico de shock séptico en la UCI pediatrica. De estos, tres no cumplian con
los criterios de inclusion y exclusion por lo que no fueron tomados en cuenta en la
investigacion.

Tabla 1. Caracteristicas sociodemogréficas de los pacientes con shock séptico en
la UCI pediéatrica del HUHMP durante octubre de 2019 y febrero de 2020

Variable Resultados
Género

Hombre 8(36,4%)
Mujer 14(63,6%)
Razén hombre: mujer 0,6:1
Edad en afios mean (SD) 4(4,6)
Procedencia

Paez 4(18,2%)
Neiva 2(9%)
Garzon 2(9%)
Paicol 1(4,5%)
Oporapa 1(4,5%)
Campoalegre 1(4,5%)
Rivera 1(4,5%)
La plata 1(4,5%)
Natagaima 1(4,5%)
Tarqui 1(4,5%)
Gigante 1(4,5%)
iquira 1(4,5%)
Tello 1(4,5%)
San Agustin 1(4,5%)
Leguizamo 1(4,5%)
Villavieja 1(4,5%)

46



Florencia

1(4,5%)

Fuente: propia

Tabla 2. Caracteristicas clinicas de los pacientes con shock séptico en la UCI

pediatrica del HUHMP durante octubre de 2019 y febrero de 2020

Variables

Resultados

Tiempo de estancia en UCI mean (SD)

29,2(42,3)

Condicion final

Vivo 19(86,3%)
Muerto 3(13,6%)
Causa del shock

Neumonia 9(40,9%)
Gastrointestinal 6(27,3%)
Quemaduras 2(9%)
Tejidos blandos 2(9%)
Bronquiolitis 1(4,5%)
Infeccién del tracto urinario 1(4,5%)
Encefalitis 1(4,5%)
Shock pos-intervencion quirdrgica

Si 2(9%)

No 20(90,9%)
Peso en Kg mean (SD) 15,5(13,2)
Talla en cm mean (SD) 90,7(37,9)
Comorbilidades crénicas

Cancer 3(13,6%)
Epilepsia 3(13,6%)
Prematurez 2(9%)
Anemia aplésica 2(9%)
Enterocolitis necrotizante 1(4,5%)
Displasia broncopulmonar 1(4,5%)
Ductus arterioso persistente 1(4,5%)
Trasposicion de grandes vasos 1(4,5%)
Enfermedad metabdlica 1(4,5%)
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Microcefalia 1(4,5%)

Anemia 1(4,5%)
Ventilacion mecanica

Si 19(86,3%)
No 3(13,6%)
Terapia de reemplazo renal

Si 0(0%)

No 22(100%)
Numero de vasopresores en los dos dias mean (SD) 0,6(0,7)
NuUmero de inotrépicos en los dos dias mean (SD) 0,8(0,8)

Reanimacion con fluidos
Si 22(100%)
No 0(0%)

Fuente: propia.

Tabla 3. Caracteristicas de los aislamientos microbiolégicos de los pacientes con
shock séptico en la UCI pediatrica del HUHMP durante octubre de 2019 y febrero
de 2020

Variables Resultados
Aislamiento microbiol6gico

Positivo 6(27,3%)
Negativo 16(72,7%)
Especie de microorganismo aislado

Escherichia coli enterotoxigénica 2(9%)
Escherichia coli enteropatogénica 2(9%)
Campylobacter spp. 1(4,5%)
Pseudomonas aeruginosa 1(4,5%)
Rinovirus 1(4,5%)
Enterovirus 1(4,5%)
Staphylococcus hominis 1(4,5%)
Staphylococcus epidermidis 1(4,5%)
Staphylococcus hemoliticus 1(4,5%)

Fuente: propia.
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En las caracteristicas sociodemograficas encontramos que la mayoria son mujeres,
con un promedio de edad de 4 afios. Los principales sitios de procedencia de los
pacientes fueron: Paez, Neiva y Garzon. Habia un promedio de peso y talla de 15,5
y 90,7 respectivamente. El 86,3% de los pacientes seguian vivos al final de la
hospitalizacion.

En relacion con la estancia en UCI pediatrica, las tres principales causas de shock
son neumonia, gastrointestinal, quemaduras y tejidos blandos. La mayoria de los
shocks no originados por intervenciones quirdrgicas. Las
comorbilidades crénicas més frecuentes fueron cancer y epilepsia.

La mayoria de los pacientes requirié ventilacion mecénica, pero en ningun paciente
hubo necesidad de hacer uso de la terapia de remplazo renal. Todos los pacientes
requirieron reanimacion hidrica y solo un promedio de 0,6 y 0,8 requirieron el uso
de vasopresores e inotropicos respectivamente.

Por otra parte, la mayoria de los aislamientos microbiologicos fueron negativos. De
los aislamientos positivos, los principales microorganismos aislados fueron:
Escherichia coli enterotoxigénica y Escherichia coli enteropatogénica.

Tabla 4. Resultados de las escalas PIM y PELOD de los pacientes con shock séptico
en la UCI pediéatrica del HUHMP durante octubre de 2019 y febrero de 2020

Variables Resultados a las 24 | Resultados a las 48
horas horas

PIM mean (SD) 22,6(20) -

PELOD mean (SD) 10,7(9,8) 8,8(9,8)

Frecuencia cardiaca mean (SD) | 131,5(26,5) 121,2(26,2)

Presion arterial sistdlica mean | 99,9(15,1) 100,9(14,6)

(SD)

GCS mean (SD) 10,6(4,2) 9(4,5)

Reaccion pupilar

Si 22(100%) 21(95,5%)

No 0(0%) 1(4,5%)
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TGO sérica mean (SD) 39,4(30,5) 146,9(530,5)
indice de protrombina mean (SD) | 59,4(34,2) 71,8(30,3)
SAFI mean (SD) 277,7(135,4) 288,8(123,4)
PaCO2 mean (SD) 40,7(10,9) 44,9(12,9)

Ventilacibn mecanica

Si 14(63,6%) 14(63,6%)

No 8(36,3%) 8(36,3%)
Leucocitos mean (SD) 11672,7(11044,2) 44590,9(165120,2)
Plaguetas mean (SD) 289909,1(187242,1) 304454,5(202047,5)
Creatinina mean (SD) 0,4(0,2) 0,4(0,3)

Nota: El PIM fue la Unica escala tomada al ingreso de la UCI pediatrica

Fuente: propia

Los valores de las escalas PIM y PELOD en las primeras 24 horas y a las 48 horas
son datos homogéneos con poca dispersion. En cuanto a la frecuencia cardiaca,
presion arterial sistélica, GCS, SAFI, PaCO2 y creatinina, se observo que durante
los dos dias los promedios y dispersion de estas fueron similares.

En cuanto a la reaccidén pupilar, solo 1 de los pacientes no la present6 a las 48 horas
de la estancia en UCI. Los valores de TGO sérica, fueron muy variables entre los
dos dias, teniendo una media mayor en el segundo dia de estancia hospitalaria en
la UCI.

Otros valores que presentaron un aumento en la media y dispersion fueron las
medidas de los leucocitos y las plaguetas, siendo mayores a las 48 horas de
hospitalizacion.
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Tabla 5. Niveles y depuracion de lactato de los pacientes con shock séptico en la
UCI pediétrica del HUHMP durante octubre de 2019 y febrero de 2020

Variables Resultados
Niveles de lactato

Lactato 0 horas mean (SD) 2,8(2,5)
Lactato 6 horas mean (SD) 1,9(1,1)
Lactato 12 horas mean (SD) 2,2(1,3)
Lactato 24 horas mean (SD) 1,4(0,6)
Lactato 48 horas mean (SD) 1,3(0,8)
Porcentaje de depuracion de lactato

Lactato 0-6 horas mean (SD) 31,9(31,2)
Lactato 6-12 horas mean (SD) 53,8(80,4)
Lactato 12-24 horas mean (SD) 33,8(23,8)
Lactato 24-48 horas mean (SD) 21,4(19,4)

Fuente: propia

Se presento6 poca dispersion de los valores de lactato obtenidos desde las 0 horas
hasta las 48 horas, evidenciando la reduccion de este a medida que transcurria el
tiempo; en relacién con el porcentaje de depuracién de lactato el comportamiento
es similar, con un ligero ascenso de las 6-12 horas para luego ir disminuyendo
gradualmente.

Tabla 6. Comparacion de caracteristicas clinicas, demogréficas y de hallazgos de
laboratorios entre los sobrevivientes y no sobrevivientes de los pacientes con shock
séptico en la UCI pediatrica del HUHMP durante octubre de 2019 y febrero de 2020

Variable Sobrevivientes No sobrevivientes
Valor de p
n=19 n=3

Niveles y depuracion de lactato

Lactato 0 h, mean (IQR) 1.6 (0.9, 4.1) 1.6 (1.4, 2.0) 0.85
Lactato 6 h, mean (IQR) 1.7 (1.2,2.1) 1.0 (0.8, 3.4) 0.50
Lactato 12 h, mean (IQR) 14(1.2,3.2) 2.0(0.9,4.9) 0.67
Lactato 24h, mean (SD) 1.37 (0.61) 1.27 (0.10) 0.82
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%Depuracion lactato 0-6, mean | 16.3 (5.5, 52.8) 57.4 (23.9, 104.8) | 0.094

(IQR)

%Depuracion lactato 6-12, mean | 25.6 (7.7, 65.5) 44.1 (16.6, 124.7) | 0.43

(IQR)

%Depuracion lactato 12-24, mean | 33.8 (25.4) 33.16 (0.23) 0.97

(SD)

Resultados de las escalas PIM y

PELOD

PIM (ingreso), mean (IQR) 11.2 (8.2, 30) 33 (11, 81) 0.17

PELOD 24 h, mean (IQR) 11 (2, 21) 3(2,11) 0.47

FC (24h), mean (SD) 132.5(28.1) 125.3 (13.2) 0.67

PAS (24h), mean (IQR) 104 (87, 1) 100 (100, 114) 0.96

SAFI (24h), mean (SD) 281.0 (135.4) 256.3 (163.7) 0.78

PaCO2 (24h), mean (IQR) 38 (34.3, 48) 38 (32, 41) 0.85

Leucocitos (24h), mean (IQR) 7000 (3010, | 19560 (500, | 0.42
16500) 39050)

Plaquetas (24h), mean (SD) 291052.6 282666.67 0.94
(193282.3) (178360.1)

Creatinina (24h), mean (IQR) 0.3(0.2,0.5) 0.2(0.1,1.2) 1.00

PELOD (48H), mean (IQR) 3(2,12) 3(1,12) 0.85

FC (48H), mean (SD) 122.8 (21.3) 110.3 (53.9) 0.45

PAS (48H), mean (SD) 101.8 (13.6) 95 (22.5) 0.46

GCS (48H), mean (SD) 9(4.2) 9(8.4) 1.00

indice de protrombina (48H), mean | 84.5 (69.8, 90) 84 (50, 100) 0.69

(IQR)

SAFI (48H), mean (SD) 285.3 (124.0) 310.6 (143.6) 0.75

PaCO2 (48H), mean (IQR) 42 (39, 49) 43 (40, 44) 0.85

Leucocitos (48H), mean (IQR) 7460 (4400, | 36720 (1000, | 0.27
12450) 783000)

Plaquetas (48H), mean (SD) 320947.37 200000 0.35
(205550.88) (171560.48)

Creatinina (48H), mean (IQR) 0.3 (0.2, 0.6) 0.2 (0.12, 0.27) 0.15

Fuente: propia

Ninguna de las variables estudiadas en la presente investigacion fue clinicamente
significativa para influir en la mortalidad de los pacientes pediatricos con shock
séptico en la UCI del HUHMP.
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8. DISCUSION

Este estudio proporciona datos sobre las concentraciones de lactato en sangre de
pacientes pediatricos con diagndstico de shock séptico de origen bacteriano de la
Unidad de Cuidados Intensivos pediatrica (UCIP) de un hospital de tercer nivel de
Colombia.

El lactato ha demostrado ser un predictor de mortalidad en varios estudios alrededor
del mundo. Choudhary y col. determinaron que los niveles de lactato en aumento o
persistentemente altos son un predictor de mortalidad en pacientes pediatricos con
shock séptico, donde establecen un valor de corte de depuracién de lactato de 24 h
<10% respeto al lactato del ingreso (58). Bai Z y col. estudiaron 1109 nifios
criticamente enfermos ingresados en la UCIP, recolectaron muestras para medicion
de niveles de lactato al ingreso y se comparo6 con escalas de mortalidad pediatrica
a las 24 horas; concluyeron que un nivel elevado de lactato en sangre al ingreso a
la UCIP se asoci6 significativamente con aumento la mortalidad en nifios. (59). Jat
y col. concluyeron que los no supervivientes tenian niveles mas altos de lactato en
sangre al ingreso, asi como a las 12 y 24 h, el punto de corte de lactato como
predictor de muerte fue de 5 mmol/L (60).

Sin embargo, otros estudios de lactato sérico como predictor de mortalidad no han
demostrado una clara o evidente asociacidén durante las primeras horas de ingreso.
Koliski y col. concluyeron que los niveles de lactato sérico al ingreso y después de
12 h de tratamiento, no fueron significativos para predecir el riesgo de mortalidad
entre los pacientes, pero la reduccion o normalizacién de los niveles de lactato
después de las 24 h de ingreso, se relaciona significativamente con mayores
probabilidades de supervivencia (61). Los resultados del estudio anterior
comparados con el presente estudio son similares, debido a que no se demostré
gue los niveles de lactato al ingreso y después de 12 h puedan predecir la mortalidad
de los pacientes, ya que los sobrevivientes tuvieron niveles mas altos de lactato
respecto a los no sobrevivientes

En este estudio, se estudiaron 22 pacientes pediatricos con shock séptico desde su
ingreso a la UCIP, la edad media de estos dos grupos de pacientes no vario
significativamente, siendo el promedio de edad en el grupo de sobrevivientes de 2
afios y en el grupo de no sobrevivientes de 1 afo, lo que se correlaciona con lo
reportado en estudios similares, donde el promedio de edad para los sobrevivientes
fue de 6 afios y los no sobrevivientes fue de 3 afios (58). Se encontrd que el tiempo
de estancia media en UCIP fue mayor en los no sobrevivientes (13 dias) que en los
sobrevivientes (9 dias), a diferencia de lo encontrado en el estudio de Choudhary y
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col. en donde la estancia hospitalaria fue mayor en los sobrevivientes que en los no
sobrevivientes (58). En cuanto a la causa de la infeccion se encontré que la principal
etiologia fue neumonia, al igual que en los datos reportados en la literatura mundial
(58,60). Las principales comorbilidades cronicas de los pacientes que se
encontraron fueron el cancer (13,6%) y la epilepsia como antecedente neuroldgico
(13,6%), siendo similar a las comorbilidades cronicas encontradas en otros estudios,
donde fueron las enfermedades respiratorias (39,9%) y las enfermedades
neurolégicas como la epilepsia (24.3%) (59).

Dentro de las medidas importantes en el proceso de reanimacion se emplearon
bolos de liquidos, inotrépicos y vasopresores al igual que en los otros estudios
(58,60). Hasta el 86,3% de los pacientes de este estudio requirid soporte
ventilatorio, lo que es superior a lo reportado por otros estudios en donde sus
pacientes (64%, 21,5%, 72,3%) requirieron de ventilacion mecanica en menor
proporcion (58,59,61).

La mortalidad global de nuestro estudio fue 13,6%, lo cual indica que es menor
comparada con otros estudios similares que presentaron una mortalidad del 63,5%,
50% y 24% (58,60,61). A los pacientes del estudio, se les aplicaron dos escalas de
prediccion de la mortalidad (PIM y PELOD) al ingreso en la UCIP, estos resultados
fueron para los pacientes que sobrevivieron una media de PIM al ingreso de 11,2 y
los no sobrevivientes obtuvieron una media de 33, en cuanto al puntaje de PELOD
en 24 hy 48 h, se obtuvo una media de puntaje para el grupo de sobrevivientes de
11 y 3 respectivamente, y para los no sobrevivientes fue de 3 para ambos casos,
estas escalas son las utilizadas para pronosticar a los pacientes criticos en la UCIP
de este estudio, en la literatura mundial se utilizan diversas escalas con el mismo
propaosito.

Los niveles de lactato sérico a las 0 horas en este estudio son de 1,6 mmol/L tanto
para el grupo de sobrevivientes como para los no sobrevivientes, siendo una cifra
baja comparada con los reportes de otros estudios, donde los valores de lactato
sérico en el grupo de sobrevivientes fueron de 3 y 40 mmol/L y de los no
sobrevivientes fue de 5, 6 y 82 mmol/L (58,59,60).

Para las 12 horas se obtuvieron niveles de lactato sérico de 1,4 mmol/L para los
sobrevivientes y de 2 mmol/L en los no sobrevivientes, en la literatura se reportan
niveles mucho mas elevado de lactato a las 12 horas, donde para el grupo de
sobrevivientes es de 37,6 mmol/L y los no sobrevivientes de 78,3 mmol/L (60).
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Para las 24 horas, los niveles de lactato sérico fueron de 1,37 mmol/L en los
sobrevivientes y 1,27 mmol/L en los no sobrevivientes, valores que son bajos
comparados con otros estudios donde los sobrevivientes tuvieron una cifra de 2.3 y
32 mmol/L y los no sobrevivientes de 5.8 y 75.8 mmol/L (58,59).

Para establecer cual medida de lactato evaluado tuvo mas sensibilidad y
especificidad, se realizé una curva ROC de todos los lactatos tomados (a las 0, 6,
12, 24 y 48 horas), en donde se mostré que el lactato sérico tomado a las 24 horas,
es el que mejor mostré6 una especificidad para discriminar a los sanos de los
enfermos del 100%, respectos los otros lactatos medidos, sin embargo, la
sensibilidad es de 0 y ningun otro lactato medido tuvo una sensibilidad mayor a O.

La depuracion de lactato entre las 6 y 12 horas en nuestro estudio fue para los
sobrevivientes de 25.6% y para los no sobrevivientes fue de 44.1%, comparado con
los estudios de base, encontramos que la depuracidén de lactato entre las 6 y 12
horas en los sobrevivientes fue de 15% y para los no sobrevivientes fue de 74%
(58).

Para la depuracion de lactato entre las 12 y 24 horas, se obtuvieron porcentajes en
los sobrevivientes de 33.8% y para los no sobrevivientes de 33.16%, similar a los
resultados de los estudios de base, donde determinaron una depuracién de lactato
entre las 12 y 24 horas en los sobrevivientes de 39% y en los no sobrevivientes de
20% (58).

Debido al corto periodo de estudio, del presente proyecto, no fue posible contar con
una cantidad de pacientes significativa, que al final resulta ser necesario para la
obtencion de resultados con estadisticas mas indicadoras, dadas estas limitaciones
es arduo llegar a una resolucion acertada en base a los resultados que obtuvimos
en nuestro estudio, por lo que consideramos necesario ampliar la base de datos del
presente estudio en un futuro proximo y contar con mas centros de salud a manera
que se pueda obtener mayor cantidad de pacientes en un periodo mas prolongado
y obtener los resultados esperados.
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9. CONCLUSIONES

El shock séptico es una de las principales causas de ingreso y muerte en las
unidades de cuidados intensivos pediatrico. La identificacion rapida de la perfusion
tisular inadecuada y su manejo agresivo es esencial para el tratamiento de
pacientes con shock seéptico.

Los pacientes criticamente enfermos por un cuadro de shock séptico establecido
pueden tener sus signos vitales estables, con diuresis adecuada; es por esto que
no se puede depender Unicamente de estos parametros a la hora de evaluar el
paciente, es necesario tomar otros parametros importantes, como lo es el lactato
sérico y la depuracion de este del organismo, ya que han demostrado ser un buen
predictor de mortalidad de forma global en muchos estudio s a la hora de establecer
gue paciente tendran un mejor prondstico, y cuales desfavorablemente tendran un
desencadenante fatal.

El aumento de los niveles de lactato es considerado un marcador temprano de un
posible problema para el paciente, que dependiendo cual sea el caso, este puede
ser reversible o indicarnos que es necesario una intervencién rapida, por lo tanto,
podemos indicar que los niveles de lactato pueden ser un marcador prondstico de
supervivencia como de mortalidad.

La hiperlactatemia es un hallazgo esencial tanto de sepsis como de shock séptico,
sin embargo, el mecanismo de la hiperlactatemia en ambos escenarios es diferente.
En la sepsis, los niveles elevados de lactato representan el flujo glucolitico
aumentado debido al hipermetabolismo; mientras que, en el shock séptico, el
aumento del flujo glucolitico se debe a la hipoxia tisular, por lo tanto, es importante
tener en cuenta cuando se hable de “lactato de estrés” y cuando se hable de “lactato
de choque” para asi mismo, encontrar la manera mas adecuada de tratar al paciente
de acuerdo a su causa principal, ya sea por sepsis 0 por shock séptico.

56



10. RECOMENDACIONES

Se recomienda realizar mas estudios similares con un mayor nimero de pacientes,
debido a la gran importancia del lactato como predictor de mortalidad, lo que se
correlaciona con mayor supervivencia de los pacientes en las diferentes UCI
pediatricas tanto a nivel local, regional y departamental.

Se sugiere continuar con el protocolo de atencién de shock séptico en la UCI
pediatrica, ya que, de acuerdo con los resultados del presente estudio, las
intervenciones oportunas realizadas durante el ingreso disminuyeron
considerablemente los fallecimientos al final de su estancia hospitalaria.

Se aconseja implementar en las historias clinicas de cada paciente con shock
séptico, escalas de prediccion de mortalidad y de disfuncidn organica que permitan
evaluar con mayor eficacia la evolucion del paciente.
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Anexo A. Cronograma de actividades

Tiempo
Meses

Activida
des

2019

2019

2019

2020

2020

2020

2020

Febrero-
marzo-
Abril

Mayo-
junio-
julio

Octubre-
noviemb
re-
diciembr
e

Febrero

Marzo-
abril

Mayo

Junio

Formula
cién del
proyecto

Planeaci
6n del
proyecto

Recolec
cion de
datos

Andlisis
de los
datos

Interpret
aciéon de
la
informac
i6n

Resoluci
6n del
proyecto

Fuente: propia.
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Anexo B. Instrumento de recoleccion de datos

ENCUESTA FROVECTO DE INVESTIGACTON

mortalidad en shock septico er la TCT

P TITULO | Lactato como biomarcagar ga
BHOSPITAL
NIVERSITARIO pediatrica en um hospital de tarcer nivel

T WRANTT) SR, LAY, ] RO
gy fas

“wie [TECHA

PatIN4 | I

“| Universidad
=) Surcolombiana

Torulinad che Saobed

La infoemacion recolectada en este cuestionario sera exclusiva para uso academice por parte de Loz |
investizadores par establecer [2 relacion entre la mortalidad v [2 depuracion de lactato en los

pacientes pediatmoos

[ FRLER AFELLIDD

SELTUMLO) APELLIDO

NUMEEE

DAL

o]

OBJETIVO GENERAL: Establecer |a relacion emre a depuracion de Loz niveles dz lactato con b2
martalidad en paciesntes con shock septica de la TCT pediatrica del hospital Universitaria de Meia,

 CARACTERIZACION DEL FACIENTE
IDENTIFICACION
FECHA DE INGRESO &
LA UCI PEDIATRICA
FECHA DE SALIDA DE
LA UCI PEDIATRICA
EDAD
GENERO M E___
[ RIVEL I 2. T I L
SOCIOECONOMICO
PROCEDENCIA TFEARG. TFAD
CCOMORBILIDADES | 51 o
CRONICAS: CUALES:
VALORACION RUTRICIONAL
FESD
TTALLX
FESOPARALAFDAD |ZSLORE__
TALLA FARA LAEDAD | 2 500FE
TNC —_ Eghl
[TMCPFARATATDAD | ZGCORE:
TV,
CONDICION FINAL MUEETO:
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CARACTERIZACION DE LA HOSPITALIZACTON

CAUSA DEL SHOCK

HEURMOMIA:
EMCEFALITIE:
MEMNIMGITIS:
DEMNGUE
GASTROENTERITIS:
PERITOMITIS:
TRAQUEITIS:
ABCESOS:
ARTRITIS SEPTICA:
QUENMADTIRAS:
VI
GLOMERULOMEFRITIS:
OTRAS:

HUBO AISLAMIENTO
MICEOBIOL OICD

5l NO-o_

MICEOORGANISAO
ATSLADO

KLEBSIELLA PNEUMONIAE:
5. AUREUS:
STAPHYLOCOCCUS COAGULASA POSITIVA:

STHAPHYLOCOCCUS COAGULASA NE GA'ITE.T_

E.COLI:___
ENTEROBACTER:
PSEUDOMONAS:
CANDIDA:
OTRO:__

2. Excalaz de prediccion

INDICE DE MOETALIDAD FEDIATEICA (PIM-2)

__ SCOERE
FELOD _ SCOFRE ALASIH
SCOFE ALAS 458H
3. Estado hemodimamico
Frecuencia cardiaca __ POR MINUTO.
FRESION ARTERIAL __ mmHg
SISTOLICA
FUNTAJEENLA ___ PUNTOS
ESCALA DE GLASGOYWY
REACCION FUFILAE FEACTIVAS BILARFRAILES:
FIJAS BEILATERATES:
3_Laboratorios
GOT SERICA: TLL
INDICE DE _
FERTREOMEBINA
PaCO2 _ mmHg
S5a/Fiol
LEUCOCITOS 10 oo
FLAQUETAS 10" mn
CREATININA _ mgfdl
4. Servicios de soporte
TS DE VENTILACTON 5I-___
MECANICA N
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U50 DE TERAFIA DE 5I:

REEMPLAZO EENAL NO__
Cual?
Hemodialisis:
Hemofiltracion:
Dializis peritoneal:
Ultrafiliracion:
Hemodiafiltracion:
Dializis sostenida de baja eficiencia:__
Dializis diaria extendida:

U50 DE 5l

VASOPRESORES NO__

NUMERO DE .

VASOPRESORES

USADOS

U50 DE INOTROPICOS | 51
KO-

NUMERO DE

INOTROPICOS USADOS

CARACERIZACION DE LOS VALOREES DE LOS GASES ARTERTALES

MUESTRAS
TOAADAS

VALOR DE
LACTATO

DEFURACION DE
LACTO

13 DEFURACION DE
LACTO

EN43H

—_H

—_ 6"

—_1IH

—_1H

—_5H

Depuracion
de lactato de
0-6h

Depuracion
de lactato de
12-14h

Depuracion
de lactato de
24-48h
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Anexo C. Operacionalizacion de las variables

paciente, que

puede ser
urbano: Toda
poblacion

mayor a 2000
habitantes o
rural:

VARIABLE DEFINICION | CATEGORIA | NIVEL ) DE | ESTANDARIZ
MEDICION ACION

Genero Caracteristica | Femenino Nominal- Intervalo de
genética que Masculino dicotomica confianza,
diferencia a un porcentaje
hombre de
una mujer
registrada en
la historia
clinica.

Edad Tiempo que Razon Mediana,
ha vivido una Meses rango
persona intercuartilico
contando
desde Su
nacimiento

Fecha de | Fecha de | Dia-Mes-afio | Razo6n Mediana,

ingreso a la|ingreso a la rango

UCI pediatrica | unidad de intercuartilico
cuidados
intensivos
pediatrica

Fecha de | Fecha de Razén Mediana,

salida de UCI | egreso de la| 5.0 vies-afio rango

pediatrica unidad de intercuartilico
cuidados
intensivos
pediatrica

Procedencia Es el origen, | Urbano Nominal Intervalo de
de donde Rural conflanza,
procede el porcentaje
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Todapoblacio
n menor a
2000

habitantes
Nivel Clasificacion Uno (1) Ordinal Intervalo de
socioeconomi | en estratos de confianza,
; Dos (2) i
co los inmuebles porcentaje
residenciales | Tres (3)
del paciente. | cyatro (4)
Cinco (5)
Seis (6)
Condicién Desenlace de | Vivo Nominal Intervalo de
final la .VIda del Fallece conflanzg,
paciente porcentaje
registrado en
la historia
clinica
Causa del | Etiologia que | Neumonia Nominal Intervalo de
shock desencadeno Encefalitis conflanzg,
el estado de porcentaje
shock Meningitis
Gastroenteriti
S
Peritonitis
Traqueitis
Abcesos
Artritis septica
Quemaduras
VU
Glomerulonefr
itis
Otras
Peso Indicador Kilogramos Razon Mediana,
global de la rango

masa corporal
de una
persona.

intercuartilico
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Talla La altura de un | Centimetros Razdn Mediana,
individuo rango
intercuartilico
indice de | Indicador que | Kg/m2 Razon Mediana,
masa corporal | relaciona el rango
peso de la intercuartilico
persona con
su talla.
Peso para la | Indicador de | Desviaciones | Razon Mediana,
talla crecimiento estandar rango
que relaciona intercuartilico
el peso con
longitud o con
la talla.
Talla para la | Indicador de | Desviaciones | Razén Mediana,
edad crecimiento estandar rango
gue relaciona intercuartilico
la talla o
longitud con la
edad
Comorbilidade | Una o mas | Si Nominal- Intervalo de
s crénicas patologias o No dicotomica confianza,
trastornos al porcentaje
mismo tiempo
registradas en
la historia
clinica.
Uso de | Estrategia Si Nominal- Intervalo de
ventilaciéon terapéutica No dicotdmica confianza,
mecanica que consiste porcentaje
en asistir
mecénicamen
te la
ventilacion
pulmonar
espontanea
cuando ésta
es inexistente
o ineficaz para
la vida
Terapia de | Tratamiento Si Nominal- Intervalo de

reemplazo

de soporte

confianza,
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renal para la | No dicotdmica porcentaje
insuficiencia
renal.
Uso de | Requerimient | Si Nominal- Intervalo de
vasopresores | o de farmacos No dicotdmica confianza,
vasoproserore porcentaje
s para
mantener
estabilidad
hemodinamic
a.
Numero  de | Cantidad de | NUmeros Razén Mediana,
vasopresores | medicamento | enteros rango
usados S intercuartilico
vasopresores
empleados en
el paciente
Uso de | Requerimient | Si Nominal- Intervalo de
inotropicos o de farmacos No dicotémica confianza,
inotrépicos porcentaje
para mantener
estabilidad
hemodinamic
a.
Numero  de | Cantidad de | NUmeros Razdn Mediana,
inotrépicos medicamento | enteros rango
usados S inotropicos intercuartilico
empleados en
el paciente.
indice de | Puntaje NUumeros Razoén Mediana,
mortalidad obtenido  en | enteros rango
pediatrica modelo intercuartilico
(PIM) pronéstico de

la probabilidad
de muerte en
Cuidados
Intensivos
Pediatricos,
utilizando
informacion
recogida en el
momento de
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la admisiéon en
la Unidad

PELOD

Puntaje en el
sistema de
evaluacion del
fallo organico
en Unidades
de Cuidados
Intensivos
pediatricos a
las 24 y 48h

Puntaje a las
24hy 48h

Razoén

Mediana,
rango
intercuartilico

Frecuencia
cardiaca

Numero de
contracciones
cardiacadas
durante un
minuto

Por minuto

Razén

Mediana,
rango
intercuartilico

Presion
arterial
sistolica

Presibn mas
elevada
ejercida por la
onda de
sangre
expulsada por
la sistole
ventricular
contra la

pared arterial.

mmHg

Razoén

Mediana,
rango
intercuartilico

Puntaje en la
escala de
glasgow

Puntaje
obtenido en la
escala de
Glasgow en la
valoracion de
la conciencia
del paciente

Puntos

Razoén

Mediana,
rango
intercuartilico

Reaccion
pupilar

Reflejo que se
presenta en la
pupila al ser
estimulada
por la luz

REACTIVAS
BILARERALE
S

FIJAS
BILATERALE
S

Nominal-
dicotémica

Intervalo de
confianza,
porcentaje
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Aspartato Nivel de AST Razon Mediana,

aminotransfer | en sangre UI/L rango

asa (AST) intercuartilico

indice de | examen de | Porcentaje Razén Mediana,

protrombina sangre  que rango
mide el tiempo intercuartilico
que tarda la
porcion liquida
de la sangre
en
coagularse.
Sa/FIO2 Concentracion | Porcentaje Razén Mediana,
0 proporcién rango
de oxigeno en intercuartilico
la mezcla del
aire inspirado

Pco2 Valor de la| mmHg Razon Mediana,
presion parcial rango
de dioxido de intercuartilico
carbono
(CO2) en la
sangre
arterial.

Leucocitos Numero  de | 103/mm3 Razoén Mediana,
leucocitos rango
reportadas en intercuartilico
el hemograma
de la historia
clinica.

Plaquetas Cantidad de | 106/mm3 Razén Mediana,
plaguetas rango
reportadas en intercuartilico
el hemograma
de la historia
clinica.

Creatinina Valor de | Mg/dl Razon Mediana,
creatinina rango
serica. intercuartilico

Hubo Realizacion Si Nominal- Intervalo de

aislamiento de cultivo al No dicotomica confianza,

microbiologio | paciente. porcentaje
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Microorganis | Microorganis | Klebsiella Nominal- Intervalo de
mo aislado mo aislado en | pneumoniae politomica confianza,
el reporte del S. Aureus porcentaje
cultivo.
Staphylococc
us coagulasa
positiva
Sthaphylococ
cus coagulasa
negativa
E. Coli
Enterobacter
Pseudomona
Candida
Otro
Depuracion de | Valor de la | Porcentaje Razon Mediana,
lactato 0-6h depuracion rango
del lactato en intercuartilico
el intervalo de
tiempo de las
0-6h de inicio
del shock.
Depuracion de | Valor de la | Porcentaje Razoén Mediana,
lactato 12-24h | depuracion rango
del lactato en intercuartilico
el intervalo de
tiempo de las
0-6h de inicio
del shock.
Depuracion Valor de la | Porcentaje Razon Mediana,
Depuracién de | depuracion rango
lactato 24-48h | del lactato en intercuartilico
el intervalo de
tiempo de las
0-6h de inicio
del shock.
Valor de | Resultado del | mmol/L Razon Mediana,
lactato lacto sérico en rango

los gases
arteriales 0]

intercuartilico
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VEeNOoSOos.

Depuracién de | Resultado de | mmol/L* Razén Mediana,
lactato la diferencia rango
entre el lacto intercuartilico
inicial 'y el
retardado
% Depuracion | Resultado de | % Razon Mediana,
de lactato la diferencia rango

entre el lacto
inicial 'y el
retardado por
100.

intercuartilico

Fuente: propia.
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Anexo D. Acta de aprobacion comité de ética, bioética e investigacion del HUHMP

PAGINA ) de 12
ACTA DE APROBACION N* 008-002
Fecha en que fue sometido a consideracion del Comité 20 ce Sepembre dei
2019
DEL

£) Comie conssders qua ias meduias que eslan vendo 1omadas pars proteger 3
108 Supetos del e3IuCc SO0 183 adecusdas

fec by IOSV
wholoQ
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Anexo E. Acuerdo de confidencialidad para investigadores dado por el comité de
ética e investigacion del huhmp

Yo, , identificado con cédula de
ciudadania numero expedida en la ciudad de
como investigador principal del proyecto LACTATO
COMO BIOMARCADOR DE MORTALIDAD EN SHOCK SEPTICO EN LA UCI
PEDIATRICA EN HOSPITAL DE TERCER NIVEL que se realizara en la E.S.E.
Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo de la ciudad de Neiva,
me comprometo a:

1. Mantener total confidencialidad del contenido de las historias clinicas y de
todo tipo de informacion que sea revisada sobre los pacientes que participaran en
el estudio a realizar.

2. Velar porque los coinvestigadores y demas colaboradores en esta
investigacién guarden total confidencialidad del contenido de las historias clinicas
revisadas y de todo tipo de informacion.

3. Mantener en reserva y no divulgar ningn dato personal de las historias
clinicas u otros documentos revisados.

4. Obtener de las historias clinicas solamente los datos necesarios de acuerdo
con las variables que se van a analizar en el trabajo.

5. Utilizar los datos recolectados solamente para el cumplimiento de los
objetivos de esta investigacion y no de otras subsiguientes.
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6. Ser responsable y honesto en el manejo de las historias clinicas y de todo
documento que se revise y que esté bajo custodia de la E.S.E. Hospital Universitario
Hernando Moncaleano Perdomo de Neiva.

7. Continuar guardando la confidencialidad de los datos y respetando todos los
puntos de este acuerdo aun después de terminado el proyecto de investigacion.

8. Asumir la responsabilidad de los dafios, prejuicios y demés consecuencias
profesionales civiles y /o penales a que hubiere lugar en el caso de faltar a las
normas éticas y legales vigentes para la realizacién de investigacion con seres
humanos.

Por medio del presente acepto y estoy de acuerdo con las condiciones y
provisiones contenidas en este documento. En prueba de ello, se firma a los
dias, del mes de del afio

NOMBRE DEL INVESTIGADOR PRINICIPAL

Firma
C.C
Teléfono:
Email:

Los Coinvestigadores, identificados como aparece al pie de su firma, aceptan
igualmente todos los puntos contenidos en este acuerdo.
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NOMBRE COINVESTIGADOR 1

Firma
C.C
Teléfono:
Email:

NOMBRE COINVESTIGADOR 2

Firma
Cc.C
Teléfono:
Email:

NOMBRE COINVESTIGADOR 3

Firma
C.C
Teléfono:
Email:
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NOMBRE COINVESTIGADOR 4

Firma
C.C
Teléfono:
Email:

NOMBRE COINVESTIGADOR 5

Firma
C.C
Teléfono:
Email:

NOMBRE COINVESTIGADOR 6

Firma
C.C
Teléfono:
Email:



Anexo F. Presupuesto

Presupuesto global de la propuesta por fuentes de financiacion (en pesos)

RUBROS TOTAL
Personal 3.000.000
Equipos 1.500.000
Transporte 720.000
Materiales 416.000
Servicios técnicos 100.000
Total 5.736.000

Descripcién de los gastos de personal (en pesos)

farmacologo
clinico

Md.Darling
Carvajal
pediatra
intensivista.

Dolly Castro
Magister en
Epidemiologia

PERSONAL FORMACION FUNCION DEDICACION RECURSOS
ACADEMICA DENTRO DEL
PROYECTO
Asesores Md.Giovanni Recoleccién de | 360 horas 2.000.000
Caviedes los datos por 7
Médico meses
internista
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Estudiantes

Estudiantes de | Recoleccion de
pregrado: Juan | los datos por 7

Pablo Bonell | meses
Serrato, Laura

360 horas 1.000.000

Lucia
Fernandez, ,
Camacho,
Maria Camila
Gutierrez,
Jesus David
Sendoya
Vargas.
Total 3.000.000
Descripcién de los equipos que se adquirio (pesos)
EQUIPO JUSTIFICACION RECURSOS
Computador portatil Recoleccion de datos y | 1.500.00
analisis de datos
TOTAL 1.500.00
Descripcién de los softwares que se adquirio (pesos)
EQUIPO JUSTIFICACION RECURSOS
STATA Procesamiento y andlisis | O
de datos
Total 0

Valoraciones de transportes (pesos)
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ITEM COSTO NUMERO TOTAL

UNITARIO
Desplazamiento al | 2000 360 720.000
HUHMP
720.000

Materiales, suministros (pesos)

Materiales Justificacion Valor

Papel Anotacion de datos 10.000

Lapiceros Apunte de datos 6.000

Gasolina Transporte 300.000

Teléfono Llamadas relacionadas | 100.000

con la investigacion

Total 416.000
Servicios técnicos (pesos)

Equipo Justificaciéon Valor

Mantenimiento de | Antivirus, otros softwares | 100.000

equipos

Total 100.000

El presupuesto para la investigacion sera suministrado por los mismos integrantes
del grupo de investigacion.
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