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HOJA DE ABREVIATURAS

S02: Saturacién de Oxigeno

FiO2: Fraccidn inspirada de Oxigeno

PO2: Presion parcial de Oxigeno

CO2: Dioxido de Oxigeno

Sv02: saturacion venosa de oxigeno

SvCO02: Saturacion venosa de CO2

Ca02: Contenido arterial de 02

Cc02: Contenido capilar de 02

Cv02: Contenido venoso de Oxigeno

APCO2: Delta de Diéxido de carbono (Diferencia entre el CO2 — Cv02)
APavC02/Cav02: indice mitocondrial

VO2: Consumo de Oxigeno

VC02/V02: cociente respiratorio, QR: Cociente respiratorio
DO2: Aporte de Oxigeno/Disponibilidad de Oxigeno

Hb: Hemoglobina

GC: Gasto cardiaco

mmoL: Milimoles

SOFA: Evaluacién secuencial de insuficiencia organica

APACHE: Evaluacién de la Salud Crénica y fisiologia aguda



RESUMEN

Antecedentes: Un tercio de pacientes admitidos en UCI (Unidad de Cuidados
Intensivos) aproximadamente se encuentran en estado de choque, el cual es
definido como un trastorno generalizado y potencialmente mortal de insuficiencia
circulatoria aguda asociada a una utilizacion inadecuada de oxigeno por parte de
las células. Es un estado en el que la circulacién no puede suministrar suficiente
oxigeno para satisfacer las demandas de los tejidos lo que resulta en disfuncion
celular. El vinculo entre la hemodinamia sistémica y la microcirculacion es
relativamente débil, el flujo microcirculatorio reducido se ha relacionado con la
insuficiencia y la disfuncién organica multiple (Vincent, J., & Backer, D. De. 2005)
La monitorizacidon multimodal de la perfusién, que incluye parametros sensibles al
flujo como la saturacion venosa central de 02(Scv02), el gradiente de PCO2 arterio
-venoso central (PcCO2av), indice mitocondrial, y la perfusién periférica mediante
llenado capilar, pueden revelar la presencia de hiperlactatemia relacionada con la
hipoperfusién cuando estas variables son anormales (Vincent & Backer 2013,
Jansen Van, Schoonderbeek, F. J., Sleeswijk , Van Der Klooster, Lima, Bakker, 2010,
Mekontso & Richard 2002).

Objetivo: Determinar la precision diagnostica del llenado capilar como variable
hemodinamica alternativa al lactato y del cociente respiratorio como indicador de

hipoperfusidn tisular.

Materiales y Métodos: Es un estudio prospectivo, longitudinal, descriptivo,
Observacional, Proléctivo y Unicentrico. Se seleccionaron a los pacientes
ingresados en el servicio de terapia intensiva en un periodo 02 agosto 2021 al 02
de octubre del 2022, con el diagndstico gasométrico de hiperlactatemia (= 2
mmol/L) con datos de sepsis o cualquier tipo de choque, posteriormente se
clasificd un grupo con hiperlactatemia y se medira el comportamiento del indice
mitocondrial y llenado capilar, a su ingreso a la unidad de cuidados intensivos, 24

horas y 48 horas de su estancia. Para la precisién diagnostica se utilizé curva ROC



y consideraremos relevante un valor a 0.5 con ICes% y p valor igual o menor a 0.05;
identificaremos el punto de corte para el indice mitocondrial asi como su
sensibilidad y especificidad para detectar mortalidad. Se conciderdé una muestra

de 80 pacientes.

Resultados. Se consideré una muestra de 80 pacientes, reclutandose durante el
tiempo estimado 26 pacientes, de los cuales fueron eliminados 3 para el analisis
por defuncion antes de las 48 horas. Se analizo la correlacién a las 24 horas entre
el llenado capilar prolongado (> 3 segundos) con lactato > 2 mmol/L, r= 0.8, p=
0.001. La correlacion que se presenté entre el llenado capilar (> 3 segundos) y el
indice mitocondrial (> 1.4) alas 24 horas fue de r=0.22, p=0.3,y a las 48 horas se
realizo la correlacién entre el llenado capilar prolongado (> 3 segundos) y lactato >
2 mmol/L, r=0.76, p= 0.001. La correlacién entre llenado capilar prolongado (> 3

segundos) e indice mitocondrial > 1.4 presenté una correlacién de r=-0.1, p=0.6.

Conclusién. No se encontro correlacién entre llenado capilar prolongado (>3 seg.)
y el indice mitocondrial anormal (> 1.4) en pacientes con hiperlactatemia en estado
de choque. Asi como el uso de vasopresor no afecto el tiempo en el llenado capilar.
Se obtuvo un valor corte del indice mitocondrial de 2.7, el que parece ser un
marcador confiable para mortalidad, con una sensibilidad del 100% y especificidad
del 66 %.



INTRODUCCION

Aproximadamente un tercio de los pacientes admitidos a UCI presentan
estado de choque (Vincent, J.,, & Backer 2005), de los cuales el séptico
corresponde a un 60% de los casos aproximadamente, cardiogénico 17% e
hipovolémico 16% (Cecconi, M., & Pinsky, M. R. 2014). El estado de choque es
definido como un trastorno generalizado y potencialmente mortal de insuficiencia
circulatoria aguda asociada a una utilizacion inadecuada de oxigeno por parte de
las células. Es un estado en el que la circulacién no puede suministrar suficiente
oxigeno para satisfacer las demandas de los tejidos lo que resulta en disfuncion
celular. El resultado es la disoxia, es decir la pérdida de independencia fisiolégica
entre el suministro y el consumo de oxigeno, esto asociado a incremento de
niveles de lactato y otros sintomas que sugiere alteracion en la microcirculacion,
incluido el llenado capilar, piel moteada, acrocianosis e incremento del gradiente

de temperatura central (Lactate, B. 1961).

El vinculo entre la hemodinamia sistémica y la microcirculacién es relativamente
débil, el flujo microcirculatorio reducido se ha relacionado con la insuficiencia y la
disfuncién organica multiple (Kompanije, E. J. 0., Jansen, T. C., Van Der Hoven, B., &
Bakker, J. 2007), y este ha sido asociado al desenlace, por lo que se pueden
observar alteraciones microcirculatorias incluso cuando la hemodinamia sistémica
se encuentra dentro de los objetivos satisfactorios (Cecconi, & Pinsky 2014), por lo
tanto la reanimacion temprana dirigida a mantener una hemodinamia sistémica y
microcirculatoria es un factor clave importante para limitar la progresion de la
disfuncion orgdnica en los pacientes con choque (Lactate, B. 1961). La
monitorizacion multimodal de la perfusién, que incluye parametros sensibles al
flujo como la saturacion venosa central de 02(Scv02), el gradiente de PCO2 arterio
-venoso central (PcCOav2), indice mitocondrial, y la perfusién periférica mediante
llenado capilar, pueden revelar la presencia de hiperlactatemia relacionada con la
hipoperfusién cuando estas variables son anormales (Vincent & Backer 2013,
Jansen, Cols 2010, Mekontso & Richard 2002), asi como otros métodos

disponibles para la medicion de la hipoperfusién tisular incluidos la tonometria



gastrica, capnometria sublingual, espectroscopia (NIRS), videomicroscopia:
orthogonal polarization spectral (OPS) y sidestream dark field imaging (SDF).
Hasta el dia de hoy encontrar las variables adecuadas, asi como los criterios
macro y microcirculatorios para una optima reanimacion han sido el mayor reto en
el paciente criticamente enfermo, parametros que logren valorar la
microcirculacién de forma rapida y objetiva para orientar la reanimacién en

pacientes en estado de choque.



ANTECEDENTES

ANTECEDENTES GENERALES

Desde junio 1843 donde se describe por primera vez la presencia de acido
lactico en sangre por Johann Joseph Scherer, en pacientes graves se demuestra
hasta 118 afios después la importancia de la medicién del lactato sérico en
pacientes que presentaban acidosis metabdlica severa; esto ocurria de forma
espontanea durante la admision hospitalaria por otras causas, culminando en la
muerte de los pacientes (Ford, Systems, & Re 2001). Por lo que desde el
desubrimiento de Johan Josep ha sido de vital importancia para guiar el manejo
terapéutico e identificar el estado de hipoperfusion tisular. El choque circulatorio
es comun y se asocia con una alta morbilidad y mortalidad. El tratamiento
apropiado del choque se basa en un buen conocimiento de los mecanismos

fisiopatoldgicos subyacentes al mismo (Vincent, Cecconi & Backer 2020).
El 4cido lactico

El valor de las mediciones en serie del lactato en el manejo del shock ha
sido reconocido por mas de 30 anos. El incremento de los niveles de lactato en
sangre reflejan una funcion celular anormal, sin embargo, entre las diversas
causas de hiperlactatemia sin hipoperfusién se encuentran enfermedad hepatica,
céancer, desordenes genéticos mitocondriales, deficiencia de vitaminas (B1) o uso
excesivo de catecolaminas, en esta situacion el lactato generalmente es solo una
variable alterada si no existen otros signos de hipoxia tisular (R. Rimachi, Bruzzi,
Carvahlot, Jimenez, Cotton, De Baker 2012).

En estados de bajo flujo, el mecanismo primario de hiperlactatemia es la
hipoxia tisular con desarrollo de metabolismo anaerobio, definiéndose este ultimo
por un aumento del lactato arterial por encima de 2 mmo/I. En el caso de choque
distributivo la fisiopatologia es aun mas compleja y puede también involucrar
incremento de la glucolisis e inhibicidén de la piruvato deshidrogenasa. Aunque los

cambios en los niveles de lactato tienen lugar mas lentamente que los cambios de
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la presion arterial o el gasto cardiaco, los niveles de lactato deberian disminuir en
un periodo de algunas horas con una terapia efectiva. Dos estudios proponen
tratamiento basado en lactato. Jansen et al, encontré que dirigir la disminucion de
los niveles de lactato en sangre en un 20% en un periodo de 2 horas durante las
primeras 8 horas parecia estar asociado a la reduccién de la mortalidad
intrahospitalaria. Jones et al, estudio a 300 pacientes de los cuales mas del 80%
tenian shock séptico, fueron tratados para normalizar la presion venosa central
(PVC) y la presién arterial media, el tratamiento adicional para normalizar el
aclaramiento de lactato comparada con la normalizacion de la ScvO2 no mostro
resultados diferentes en la mortalidad hospitalaria. (Jones, Shapiro, Trzeciak,
Arnold, R. C., Claremont, H. A.,, & Kline, 2015; Jansen, Van, Schoonderbeek,

Sleeswijk Visser, Van Der Klooster, Lima, Willemsen, & Bakker 2010)
Estado de choque

El estado de choque desde afios pasados y en la actualidad, sigue siendo un
sindrome potencialmente mortal, provocando falla organica multiple y con ello la
muerte (Cecconi, M., & Pinsky, M. R. 2014). Debe de cumplir con tres componentes,
el primero, hipotensién arterial sistémica (PAM menor de 65 mmHg) con o sin
taquicardia asociada (mayor 100 latidos por minuto), datos de hipoperfusién
tisular, que son evidentes a nivel clinico, basandonos en las ventanas de choque;
renal (diuresis menor de 0.5 ml/k/h), cutanea ( piel fria y himeda, vasoconstriccion
y cianosis) y neurolégica ( estado mental alterado, caracterizado del somnolencia,
obnubilacién, desorientacion y confusién) y en tercer lugar, la hiperlactatemia
sérica (mayor de 1.5 mmol/L) (Vincent, J., & Backer. 2013). Sin embargo, de
acuerdo al tercer consenso de la definicion de sepsis, este parametro se ha
modificado, siendo actualmente mayor 2 mmol/L asociado a presion arterial
media de 65 mmHg mas una carga de liquido intravenoso de al menos 20 ml/kg
durante 60 minutos (Shankar, Phillips, Levy, Seymour, Liu, Deutschman, Singer.
2016), considerando a la hiperlactatemia como un predictor de mortalidad,
demostrando la importancia de la monitorizacién durante la reanimacion, ya que al

mejorar o reducir sus niveles durante el tratamiento inicial en pacientes
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criticamente enfermos mejora el desenlace de los mismos ( Jansen & Cols 2010).
Hipoperfusién tisular

El diagndstico de hipoxia tisular global es de suma importancia en el
paciente criticamente enfermo, infiriendo una disminucién en el consumo de
oxigeno tisular, asociada a una disminucién del diéxido de carbono (C0O2) aérobico,
por lo que el CO2 venoso debera ser menor que el consumido, en otras palabras, la
relacion del consumo de CO2 y consumo de oxigeno (VC02/V02) (cociente
respiratorio) deberia aumentar. Segun la ecuacion de Fick, VO2 es igual al
producto del gasto cardiaco por la diferencia del contenido arterio-venoso (Cav02),
del mismo modo el VCO2 es producto del gasto cardiaco por la diferencia del
contenido arteriovenoso del CO2 (CavC02) (Hernandez G. Toscon Ospina GA,

Diamani LP. 2019). férmula empleada en ocasiones para inferir el gasto cardiaco.

El estudio ANDROMEDA-SHOCK plantea como una estrategia de
reanimacion dirigida la normalizacién del tiempo del llenado capilar en
comparacién con el lactato sérico, con un periodo de intervencién de 8 horas,
midiendo cada 2 horas los valores de lactato sérico, tomando como valor corte de
hiperlactatemia (> 2mmol/L) y cada 30 minutos el llenado capilar, por su tasa de

recuperacion rapida.
Reanimacion en el estado de choque

La reanimacién en los pacientes criticamente enfermos, durante los afios
ha sido un reto, antes del protocolo propuesto por el Dr. Rivers, no se contaba con
metas u objetivos en la administracion de la terapia hidrica. Se demostré una
eficacia de la terapia durante la reanimacion temprana con el incremento del gasto
cardiaco durante el estado de choque circulatorio, basandose en el incremento de
Sv02, diuresis, perfusion cutdnea, presion arterial media (Ford, H., Systems, H., &
Re-, C. W. 2001) Por lo que la administraciéon de liquidos puede asociarse con un
beneficio potencial, sin embargo, en los pacientes criticamente enfermos el
volumen 6ptimo aun sigue sin determinarse una recomendacion fuerte universal,

ya que la capacidad de tolerancia del mismo dependera de cada paciente,
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encontrando en diversos estudios la presencia de complicaciones asociadas a la
administracion de volumenes elevados, teniendo consecuencias multiorganicas,
entre las que destaca el sindrome de permeabilidad global incrementada. Aunado
a ello en los ultimos afios se han realizados estudios multiples que refutan y
demuestran que no existe beneficio en el manejo hidrico de reanimacioén guiado

por metas.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En la Unidad de Cuidados Intensivos se atienden multiples patologias,
estando presente en un porcentaje considerable de ellas estados de hipoperfusion.
La hipoperfusién tisular global es un reto para médico intensivista, continuamos en
la busqueda de herramientas que permitan detectar de forma temprana
alteraciones en la microcirculacién, que brinden la oportunidad de realizar
intervenciones tempranas y dar seguimiento a las mismas. Son conocidas y
abordadas en los ultimos afios las alteraciones en la coherencia hemodinamica,
demostrandose en diversos estudios la existencia de cambios tempranos en la
microcirculacién sin cambios evidentes en la macrocirculacion, siendo estos de
gran relevancia por su asociaciéon con los desenlaces no favorables de los
enfermos que la presentan. Se busca en la actualidad que el manejo sea dirigido a
las necesidades de cada enfermo, identificando de forma temprana cambios en la
macro y microcirculaciéon con la intencion de dar tratamiento oportuno a ellas,
mejorando asi el prondstico de nuestros enfermos, lamentablemente los recursos
con lo que se cuenta en los diferentes centros hospitalarios podrian limitar estas
recomendaciones, por lo que nace el interés de retomar parametros clinicos
disponibles universalmente y demostrar su asociacion con estados de

hipoperfusién. Por lo anterior proponemos la siguiente pregunta de investigacion:

¢Cual es la precision diagndstica de la correlacion entre el llenado capilar y
el indice mitocondrial en pacientes criticamente enfermos con hiperlactatemia en

la unidad de cuidados intensivos del Hospital Regional ISSSTE Puebla?
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OBJETIVO

OBJETIVO GENERAL

Determinar si existe correlacion entre el llenado capilar y el indice
mitocondrial en pacientes criticamente enfermos con hiperlactatemia en la unidad

de cuidados intensivos del Hospital Regional ISSSTE Puebla.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Determinar la asociacion del llenado capilar y el indice mitocondrial con la
mortalidad. en pacientes con hiperlactatemia.

Discriminar el valor de llenado capilar que mas se correlaciona al valor del

indice mitocondrial

Identificar el punto de corte tanto del llenado capilar como del indice

mitocondrial para discriminar hiperlactatemia.

Determinar la sensibilidad y especificidad diagndstica de hiperlactatemia

tanto del indice mitocondrial como del llenado capilar.

15



METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

DISENO Y TIPO DE ESTUDIO

Por su Objetivo: Correlacion

Por su maniobra: Descriptivo

Por la asignacién de maniobra: Observacional
Por la temporalidad: Longitudinal

Por la direccionalidad: Prospectivo

Por la obtencién de informacién: Proléctivo
Por la ubicacién del estudio: Unicentrico
Conformacion de grupos: Homodémico

Poblacion de estudio: Pacientes criticamente enfermos de la Unidad de
Cuidados Intensivo.

Universo de trabajo: Pacientes criticamente enfermos de la Unidad de Cuidados
Intensivos con acceso venoso central (con abordaje yugular o subclavio) y con

hiperlactatemia (valor de lactato = 2 mmol/L).
Tiempo de ejecucién: Periodo 01 agosto 2021-31 octubre 2022.
ESQUEMA DE SELECCION

- Definicién del grupo control: No aplica

- Definicién del grupo de estudio: Pacientes en estado de choque de cualquier
etiologia en el servicio de Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Regional

ISSSTE Puebla, durante el periodo de estudio.
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Criterios de inclusion

1) Mayores de 18 afos.

2) Pacientes ingresados en la unidad de cuidados intensivos con
hiperlactatemia (> 2mmol/L).

3) Pacientes con acceso venoso central yugular o subclavio.

4) Pacientes en los que se cuente con gasometria arterial y venosa.

Criterios de exclusion

1) Embarazo.

2) Enfermedad hepatica.

3) Desordenes genéticos mitocondriales.
4) Deficiencia de vitaminas (B1).

5) Cancer.

Criterios de eliminacion

1) Pacientes con pérdida de datos para su analisis

Tipo de muestreo.
- Muestreo probabilistico
Muestreo probabilistico

Muestreo Probabilistico: todos los sujetos que conformaran parte de los
estudios, se seleccionaran de forma aleatoria a base a un muestreo aleatorio

simple.

Aleatorio simple. Es una técnica en la que todos los elementos que forman parte
de un universo estan incluidos en el marco de muestra, con caracteristicas

idénticas.
Muestreo no probabilistico

No aplica

17



Metodologia para el calculo del tamafio de la muestra y tamafno de la muestra

n= 80

Férmula:

n = Tamano de la muestra

za = El area bajo la curva de los verdaderos casos y el valor es de 95% =
1.96

p = Es la sensibilidad del estudio interpretado en decimales (75% = 0.75)
g =1 - p interpretado en decimas (1-0.75)= 0.25
IC = Intervalo de confianza error (2%= 0.2)

Se tomaron los valores deacuerdo el estudio

18



Descripcion operacional de las variables

Variable Definicion Definicion Escala de | Valor Instrumento
Dependiente | operacional conceptual | Medicién de medicién
Medicion: El lactato es un Cuantitativa Gasometria
producto final
Lactato Se obtiene con | de la glucolisis | Milimol/ Litro
la  toma de | anaerdbica.
gasometria Aumentan sus | (mmol/L)
arterial  (puede | niveles en
obtener de la | estado de
arteria  radial, | hipoxia tisular,
femoral 0 | utilizado como
braquial) marcador.
Se describe
como normal
un valor <2
Variable Definicion Definicion Escala de | Valor Instrumento
Independiene | operacional | conceptual Medicién de medicién
Medicién Tiempo de
aplicando presién perfusion
firme ala periférica con una

Llenado capilar

superficie ventral
de la falange distal
del dedo indice
derecho con un
portaobjetos de
microscopio de
vidrio, con
aumento de
presion hasta que
la piel quedé en
blanco y luego se
mantuvo durante
10 segundos. El
tiempo de
recuperacion del
color normal de la
piel se registré con
un cronémetro y el
tiempo de llenado.

técnica
estandarizada

Cuantitativa

continua

Milisegundos

< 3 segundos

Milisegundos
(tiempo)

Cronémetro

Diferencia
APCO2

Es la diferencia
entre e

Se define como
traduccién de la

Cuantitativa
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venoarterial/ resultado hipoxia global | Milimetros de Gasometria
diferencia APCO2 'y el | (hipoperfusion mercurio
Contenido de 02 | contenido o] hipoxia Se describe
arteriovenoso arteriovenoso celular) (mmHg) como normal
un valor <1.4
Subrogado entre
la  produccion
del V02 'y
consumo 02, lo
que se asocia
con
anormalidades
de la
microcirculacién
, hipoxia celular
y disoxia celular
DaVvO02: Es la diferencia Cuantitativo Gasometria
Diferencia de | arterial-venosa
contenido de Oxigeno Porcentual
arterial y venoso | (DaV02), es un
de PO2 indicador de la Se describe
cantidad de 02 como normal
(Ca02-Cv02) que es 4-5%
consumida por
los tejidos, a
mayor diferencia
mayor demanda
de 02 tisular.
Diferencia de | Es la diferencia | Medicion: Cuantitativo
presién venosa y | entre la PCO2
C02 (APCO2) venoso y PCO2 | Se obtiene con | \jiimetros de Gasometria
arterial la toma de | mercurio
gasometria Se describe
venosa central y | (mmHg) como normal
una arterial 2-6 mmHg
Genero Género Conjunto Masculino Cualitativo Cualitativa
gramatical caracteristicas
propio del | por las que se | Femenino
hombre o de la | distinguen entre
mujer individuos
masculino y
femenino
Edad Afos Tiempo Numérica Edad en afios | Expediente
cronolégicos transcurrido a
que refiera el | partir del
paciente o que | nacimiento de
se recabe en | unindividuo
expediente
Comorbilidades Se tomaran | Enfermedades Cualitativa Presente o Expediente
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como presente o
ausente las
enfermedades
con las que
cuentan el
paciente de las
siguientes:

Diabetes,
Hipertensién
Arterial
Sistémica,
Enfermedad
Renal  Cronica,
Embarazo,
Enfermedad
Pulmonar
Obstructiva
Crénica, Asma,
Insuficiencia
Hepatica,
Cardiopatia
isquémica,
cancer,
desordenes
genéticos
mitocondriales

con las que ya
se conocia el
paciente

dicotémica

Ausente

SAPS I

Escala disefiada
para medir la
gravedad de la
enfermedad en
pacientes
ingresados en
unidades de
terapia intensiva
de 15 afios o
mas

Conjunto de
variables
fisiologicas vy
bioquimicas
que estiman la
mortalidad de
acuerdo a la
gravedad de la
enfermedad

Cuantitativa

Puntaje

0-15

Expediente

SOFA

Escala de
valoracion
(Sequential

Organ Failure
Assessment) de
severidad de
falla organicas
en la unidad de
terapia intensiva

Incluyen las
principales
fallas organicas

Neuroldgica,
Respiratoria,
Cardiovascular,
Hepatica, Renal
y Hematoldgica
al ingreso de los

Cuantitativa

Puntaje

0-24

Expediente

como .
(stico d pacientes a la
rondstico de .
P . terapia
mortalidad. . .
intensiva.
Escala de Se incluira el
valoracion Acute puntaje
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Physiology and Cuantitativa Puntaje Expediente
APACHE Il Chronic Health estaplecido
Evaluation II mediante la 0-71
para el calculadora
prondsitco de MDCALC.
mortalidad.
Es el retiro de
un paciente
L hospitalizado,
D:;:Zf;ac:e que impllica la Cualitgtiva
paciente de la conclvu3|on del lflorTnn.aI '
unidad de pef'°0!° d(.e’ dictomica Si/No
Egreso cuidados hospitalizacion Expediente
intensivos. © C?”."a enun
servicio ya sea
por mejoria o
fallecimiento
Variable Definicién Definicién Escala de | Valor Instrumento
Confusién operacional conceptual Medicién de medicién
Cualitativa
nominal
Vasopresor Soporte Farmaco que se | dictomica Si/No Expediente
farmacolégico titala de
que ayuda a acuerdo su
mantener o dar posologia y tipo
un soporte por de vasopresor.
diferentes
mecanismos a la
presién arterial
sistémica, con
finalidad de
sostener
presiones
perfusorias para
los 6rganos
Procedimiento | Cualitativa
Soporte de respiracién | nominal
. . p
respiratorio artificial dicotémica Si/No Expediente
exterljo que se aportado o
P““?a con suplido para
f|nall|dad de realizar las
Ventilacion reall‘zar las funciones
Mecanica funciones o respiratoriasy
. tnes:arnsmos con ello el
f|S|oIog.|cosj fje al transporte de
respiracion 02 hacia el
alveolo,
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proporcionado
por una
maquina
llamada
Ventilador
mecanico

Se define como Se define o se | Cualitativa

el balance de representa en | nominal

liquidos un porcentaje | dictomica

aportgdp; a siendo = 10% Expediente

medida inicial de del peso Si/No
indice de sobre la reanimacion corporal o
carga hidrica indice de sobre
carga

Técnicas y procedimientos a emplear

Se seleccionaran a los pacientes ingresados en el servicio de terapia
intensiva en un periodo 02 agosto 2021 al 31 de agosto del 2002, con el
diagnéstico gasométrico de hiperlactatemia (= 2 mmol/L) la medicién de lactato
arterial se midieron al utilizar GEM® Premier™ 5000iQM2, que cuente con los
criterios de inclusion (acceso vascular central, gasometria arterial y venosa), con
toma de muestras de gases arterial (que se podrd obtener de la arteria radial, o
braquial en su defecto) con una puncién directa de la arteria, con una previa
asepsia de la zona a puncionar asi como lavado correcto de manos del ejecutor, la
puncién requerird una angulacién dependiendo la arteria a intervenir (radial 45° o
braquial 60°), se obtendra flujo retrogrado de sangre, con previa jeringa
heparinizada (utilizara jeringa de 1 ml con aguja de insulina, se preparara
aspirando de 0.1-0.2 ml de heparina de 1 000 Ul, con objetivo de banar las paredes
del dispositivo y posteriormente retirarlo, con la finalidad de evitar formacion de
coagulos) se procesara muestra de manera inmediata en gasémetro GEM®
Premier™ 5000iQM2, que cuenta con tecnologia IntraSpect™ con documentacion
de valore en tiempo real (gases venosos, arterial y capilar), con sistema de analisis
gases en sangre, pH, electrolitos, metabolitos, cooximetria y otros parametros. La
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sangre venosa central del catéter venoso central con la punta confirmada en la
vena cava superior en la entrada o en la auricula derecha mediante radiografia
(obtiene del lumen distal, en su toma deberan estar cerrados los demas limenes,
del cual se extraeran los primeros 3-5 ml de sangre y se desecharan,
posteriormente se obtendra muestra con jeringa heparinizada y procesada en
gasometro de la unidad de terapia intensiva, a su término se procedera a lavado
del lumen con 10 ml de solucién salina 0.9% o agua inyectable, con técnica estéril),
posterior a ello se obtendra valor de indice mitocondrial de acuerdo férmula de
Diferencia APCO2 venoarterial/ diferencia Contenido de 02 arteriovenoso:
DVO02/AC02, El ACO2 se calculara como la diferencia entre la tension de diéxido
de carbono venoso central y la tension arterial de diéxido de carbono, DVO2 sera la
diferencia del Ca02 y Cv02, por lo que el Ca02 se obtiene de la formula (Hb « 1.34-
S02 %)+(00031-Pa02), CvO2 se obtendra (Hb * 1.34+ SvO2 %)+(00031-Pv02)

Se realizara medicion de llenado capilar de acuerdo técnica propuesta y
estandarizada en el estudio de ANDROMEDA-SHOCK, (Técnica de medicién del
llenado capilar; aplicando presién firme a la superficie ventral de la falange distal
del dedo indice derecho con un portaobjetos de microscopio de vidrio, con
aumento de presién hasta que la piel queddé en blanco y luego se mantendra
durante 10 segundos, por el tiempo de recuperacién del color normal de la piel se
registrara con un cronometré que se traducira el tiempo de llenado capilar,

esperando obtener un valores = 2s segundos)

Se incluiran pacientes que cuenten con los criterios de inclusion, variables
hemodinamicas, llenado capilar, Diferencia APCO2 venoarterial/ diferencia
Contenido de 02 arteriovenoso, lactato arterial, parametros bioquimicos, escalas
de mortalidad al momento de ingresar, posteriormente se clasificara un grupo con
hiperlactatemia y se medira el comportamiento del indice mitocondrial y llenado
capilar, a su ingreso a la unidad de cuidados intensivos, 24 horas y 48 horas de su
estancia, por lo que se correlacionara de acuerdo las variantes, severidad e
incoherencia hemodindmica. Se vaciaran datos en formato Excel para después ser

analizados por el programa SPPS 25.
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RESULTADOS

Se incluyeron a 26 pacientes, de los cuales fueron eliminados 3 para el andlisis
por defuncion antes de las 48 horas. La edad en afios fue de 52.5 + 18, con
predominio en el género femenino en un 53.8 % y 46.15 % para el género

masculino. (Tabla 1)

La cormobilidad mas frecuente fue la Diabetes Mellitus tipo 2 en un 50%,
seguida de la Hipertemsién arterial sistemica 42.3 % y en un 26.9 % cardiopatias.
(Tabla 1)

El 96.15 % de los pacientes a su ingreso requirieron uso de vasopresor, 57.7
% con uso de norepinefrina como vasopresor de primera eleccidén, 11.5 %
norepinefrina mas vasopresina, 7.7 % uso dobutamina, 3.8 % de los pacientes
requirio norepinefrina mas vasopresina mas dobutamina, y del total del 95.15 % el
23 % requirio el uso de corticoesteroide (hidrocortisona) por choque refractario.
(Tabla 1)

El 65 % de los pacientes requirieron ventilacion mécanica invasiva, con una
media de dias de ventilacion de 3.2 dias + 8.5, una media de uso de vasopresor 3.5
dias + 8.5 . La mortalidad fue del 19.2 % en la Unidad de Cuidados Intensivos y el
80 % fue egresado por mejoria y contencion de fallas organicas presentadas en la
Unidad de Cuidados Intensivos. (Tabla 1)
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Tabla 1. Caracteristicas generales en los pacientes con choque de la Unidad de
Ciudados Intensivos Hospital Regional ISSSTE Puebla.

Variable Total= (n= 26)
Fcia (%)
Sexo
Hombre 12 (16.15)
Mujer 14 (53.8)
Diabetes Mellitus 14 (53.8)
Hipertension Arterial 13 (50)
Cardiopatia 7 (26.9)
Insuficiencia Cardiaca 1(0.9)
Hipertension Arterial 43 (37.7)
Sistemica
Tipo de Choque
Séptico 14 (53.8)
Hipovolémico 10 (38)
Cardiogénico 1(3.8)
Neurogénico 1(3.8)
Ventilacién mecanica 17 (65)
Vasopresor 25(96.15)
Egreso
Mejoria 21 (80)
Defuncién 5(19.2)
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Se analiz6 la correlacion a las 24 horas entre el llenado capilar prolongado (> 3
segundos) con lactato > 2 mmol/L, r=0.8, p=0.001. La correlacién que se presento
entre el llenado capilar (> 3 segundos) y el indice mitocondrial (> 1.4) a las 24
horas fue de r=0.22, p=0.3. (Tabla 2)

Tabla 2. Correlaciéon entre llenado capilar con lactato e indice mitocondrial de
pacientes en estado de choque, a las 24 horas de ingreso en la Unidad de
Cuidados Intensivos Hospital Regional ISSSTE Puebla.

Variable Coeficiente de *p
correlacién
Lactato 0.8 0.001
Indice 0.22 0.3
mitocondrial
*p<0.05

La correlacion a las 48 horas entre el llenado capilar prolongado (> 3
segundos) y lactato > 2 mmol/L, r = 0.76, p= 0.001. La correlacién entre llenado
capilar prolongado (> 3 segundos) e indice mitocondrial > 1.4 presentd una

correlacion de r=-0.1, p= 0.6 (Tabla 3)

Tabla 3. Correlacién entre llenado capilar con lactato e indice mitocondrial de
pacientes en estado de choque, a las 48 horaas de ingreso en la Unidad de
Cuidados Intensivos Hospital Regional ISSSTE Puebla.

Variable Coeficiente de *
correlacién
Lactato 0.76 0.001
Indice -0.1 0.6
mitocondrial
*p<0.05
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Se estudio la relacion del llenado capilar y el indice mitocondrial
encontrando que el 56 % (14/25) de los pacientes contaban con un llenado capilar
normal (< 3 segundos) y un indice mitocondrial < 1.4, con un 58.3 % (28/48) con
un llenado capilar prolongada y un indice mitocondrial > 1.4 [OR 1.1 (IC9s% 0.4-2.9,
p=0.6)]. (Tabla 4).

Tabla 4. Relacion de llenado capilar con indice mitocondrial

Variable Indice indice OR (ICos%) *p
mitocondrial mitocondrial
normal prolongado
n=25 n= 48
Fcia (%) Fcia (%)

Llenado capilar

Prolongado 14 (56) 28 (58.3) 1.1(0.4a2.9) 0.6

* La diferencia de frecuencias fue analizada con Chi cuadrada y se consider6 significancia
estadistica un valor de p<0.05. OR (Raz6én de Momios).

Se analizd la relacion entre el uso de vasopresor y el llenado capilar; a su
ingreso a la Unidad de cuidados Intensivos se presento un 8.6% (2/23) de uso de
vasopresor y llenado capilar normal, con un 91.3% (21/23) con uso de vasopresor y
llenado capilar prolongado (> 3 segundos) [OR 0.3 (IC9s% 0.96-1.2, p= 0.6)]. A las
24 horas se presento un 47 % (8/17) de los pacientes con uso de vasopresor y
llenado capilar normal, contra un 52.9 % (9/17) con uso de vasopresor y llenado
capilar prolongado (>3 segundos) [OR 6.7 (ICss% 0.6 - 68.8, p= 0.08)]. Y a las 48
horas, con un 55.5 % (5/9) con uso de vasopresor y llenado capilar normal y un
52.9 % (9/17) con uso de vasopresor y un llenado capilar prolongado [OR 2 (ICs5%
0.3-11.5, p=0.8)]. (Tabla 5)
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Tabla 5. Relacion del uso de vasopresor con llenado capilar

48 h

Variable Llenado capilar | Llenado capilar OR (ICo5%) *p
normal prolongado
Fcia (%) Fcia (%)
Vasopresor al 2/23(8.6) 21/23 (91.3) 0.3(0.96 0.6
ingreso al.2)
Vasopresor al
ingreso 24 h
8/17 (47) 9/17 (52.9) 6.7 (0.6 a 0.08
68.8)
Vasopresor a las 5/9 (55.5) 4/9 (44.4) 2(0.3a11.5) 0.4

* La diferencia de frecuencias fue analizada con Chi cuadrada y se considero6 significancia
estadistica un valor de p<0.05. OR (Raz6n de Momios).

Prediccién de mortalidad indice mitocondrial y escala SOFA en pacientes con

estado de choque

- Indice mitocondrial: EI AUC (area bajo la curva) fue de 0.72 (IC9s% 0.6-0.9, p=0.08),

el punto corte para predecir mortalidad fue de 2.7, con una sensibilidad del 100%,

especificidad del 66 %, un valor predictivo positivo de 41.6 % y un valor predictivo
negativo de 100%.( p= 0.007) (Tabla 4)

- SOFA: El AUC (4rea bajo la curva) fue de 0.75 (IC 95% 0.52 -0.98, p= 0.08), con un

punto de corte 8.5, una sensibilidad del 80% y sensibilidad 67 %, valor predictivo

positivo 36 % y un valor predictivo negativo del 93 %. (p=0.05). (Tabla 6)

29




Tabla 6. Curva ROC para predecir mortalidad con diversas escalas de pacientes
con estado de choque de la Unidad de Cuidados Intensivos Hospital Regional

ISSSTE Puebla.
Variable AU | ICos | Punt | *p | Sensibilida | Especificida| VP | VPN | *p
C % o de d d P
corte
Indice 0.7 | 0.6 27 | 0.0 100 % 66 % 41. | 100 | 0.00
mitocondri 2 a 8 6 % % 7
al 0.9
SOFA 0.7 |052| 85 | 0.0 80% 67% 36 | 93% | 0.05
5 a 8 %
0.98
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DISCUSION

El diagndstico de hipoxia tisular global en el paciente criticamente enfermo
es de reelevancia clinica, por lo que se cree que al no ser reconocida ni tratada a
tiempo contribuye al desarrollo de falla érganica multiple y muerte. Por lo que se
ha considerado que la diferencia de la presion CO2 arterial y venosa sobre la
diferencia de los Contenidos arterial y venosa de 02 [ APCO2 /ACav02 (I'ndice
Mitocondrial)] esta relacionado como un marcador de metabolismo anaerobio
global. ( Mallat, J., Lemyze, M., Meddour, M., Pepy, F., Gasan, G., Barrailler, S.,
Durville, E., Temime, J., Vangrunderbeeck, N., Tronchon, L., & Vallet, B. 2016).
Demostrado tanto en el estudio de Monnet et al. y Mallat & Cols., que el indice
mitocondrial es un marcador confiable de anaerobismo global en un periodo
temprano en pacientes con choque séptico. Aunque estudios como el de Mallt &
Cols, describen que la hiperlactatemia no siempre debe de considerarse como un
reflejo de hipoxia tisular, el estudio de ANDROMEDA SHOCK, que hace referencia a
la hiperlactatemia, perfusion periferica (llenado capilar) y reanimacién dirigida,el
cual tuvo una relacion con la normalizacién del llenado capilar en pacientes con
choque, por lo que en nuestro estudio quiso demostrar si existia una correlacion
entre los pacientes con hiperlactetemia, el llenado capilar y el indice mitocondrial,
buscando que el llenado capilar prolongado fuera un marcador de hipoperfusién e
hipoxia tisular como reflejo de un indice mitocondrial alterado, sin embargo no se

encontro una correlacién entre el indice mitocondrial y el llenado capilar.

A diferencia del estudio realializado por Teboul, Vicent (2002) en el cual
determinarén un valor corte éptimo de 1.4 del indice mitocondrial (APCO2
/ACav02) para predecir la presencia de hiperlactatemia con una sensibilidad del
79 %, especificidad del 84 % con un valor predictivo positivo de 86 % y un valor
predictivo negativo del 80 %, nuestro estudio demostro que un valor corte umbral
de 2.7 APCO2 /ACavO2 (indice mitocondrial) parece ser un marcador confiable
para mortalidad con una sensibilidad sensibilidad del 100%, especificidad del 66 %,

valor predictivo positivo de 41.6 % y un valor predictivo negativo de 100%.
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CONCLUSION

No se encontro correlacién entre llenado capilar prolongado (>3 segundos)
y el indice mitocondrial anormal (> 1.4) en pacientes con hiperlactatemia en estado

de choque. El uso de vasopresor no afecto el tiempo en el llenado capilar.

El valor corte del indice mitocondrial fue 2.7, parece ser un marcador

confiable para mortalidad, con una sensibilidad del 100% y especificidad del 66 %.

LIMITACIONES

El estudio tiene varias limitaciones, entre ellas y la mas importantes fue el
numero de pacientes reclutados durante el tiempo planeado para el estudio, por lo que
puede existir un sesgo en los resultados. En segundo lugar, dado que se utilizo sangre
venosa y no mixta, existe la posibilidad de que no hayamos estimado la oxigenacion
global de todos los érganos, y en ultimo lugar, la relacion entre el la pCO2 y CavO2,
depende de varios factores, como la SO2, pH arterial, temperatura y concentraciones de
hemoglobina, por ende dicho resultado puede ser no lineal al momento que existan

parametros anormales.
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