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1. INTRODUCCION

El término sepsis se origina de la palabra griega ofjyic (sépsis) que se traduce
como putrefaccién, y que describe un proceso incompletamente comprendido
hasta el dia de hoy.

La definicion de sepsis ha sufrido cambios desde la primera conferencia de
consenso en 1991 (Sepsis-1) en el que la concepcion de la misma se centraba en
la respuesta inflamatoria del huésped (SIRS) a la infeccién, sin embargo esta
definicion se consideré demasiado inespecifica al tomar en cuenta que otras
condiciones pueden presentarse con SIRS, por lo que entre 2014 y 2015 se
organizdé un grupo especializado para la revision de conceptos, dando como
resultado la definicion méas reciente dada a conocer en la conferencia sepsis-3.
(Hotchkiss et al., 2016)

Los estimados mas recientes en cuanto a la incidencia global de sepsis estiman
alrededor de 48.9 millones de casos al afio en 2017, representando un decremento
del 18.8% respecto a los 60.2 millones de casos en 1990, de igual modo la
mortalidad se estima que represento el 16.5% de muertes anuales a nivel mundial
en 2016 (Rudd et al., 2020)

Las concentraciones de sodio se encuentran estrechamente reguladas en el
cuerpo, siendo necesario mantener concentraciones en un rango estrecho para
mantener el equilibrio, de igual manera ha habido estudios que muestran relacion
entre alteraciones en dichas concentraciones y la presencia de sepsis (De Freitas
et al., 2019)



2. ANTECEDENTES

2.1 ANTECEDENTES GENERALES

Sepsis

Definicion actual de sepsis.

La sepsis se define como una disfuncién organica que amenaza la vida originada

por una respuesta desregulada del huésped a la infeccidon. La disfuncién organica

se documento con diferentes escalas, en particular con la escala SOFA (Sequential

Organ Failiure Assesment) siendo esta la de aplicabilidad mas amplia y la que

mostré mayor sensibilidad para el diagndstico(Singer et al., 2016)

Definiciones | Sepsis Chogque séptico
Terminologia | Sepsis severa e hipoperfusion | Choque séptico
en inducida por sepsis.
consensos
de 1991 vy
2001
Definicién Disfuncién organica causada | Subgrupo de sepsis en el que
2015 por una respuesta | las alteraciones
desregulada del huésped a la | metabdlicas/circulatorias
infeccion subyacentes son los
suficientemente profundas para
incrementar la  mortalidad
substancialmente
Criterios Infeccién sospechada o |Sepsis y necesidad de
Clinicos documentada y un incremento | vasopresor para lograr TAM >
2015 de > 2 Puntos en escala de | 65 mmHg y lactado > 2 mmol/L
SOFA a pesar de resucitacion
adecuada con fluido.

Tabla 1. Terminologia y cambios en las definiciones de sepsis. (Singer et al., 2016)

Fisiopatologia de la Sepsis

El sistema Inmune innato y la sepsis.

La sepsis es un proceso fundamentalmente inflamatorio mediado por el sistema

inmune innato desencadenado por el reconocimiento de multiples productos de

distintos tipos de microorganismos por receptores de reconocimiento de patron

(PPR)

Receptores de reconocimiento de patron (PPR)




Los PPR inducen efectos inmuno-protectores y participan en la iniciacion y los
procesos efectores de respuestas inmunes especificas. Los primeros PPR descritos
fueron los Toll-Like Receptors (TLRs) identificados en 1994 en Drosophila'y en 1996
se descubrid que juega un papel en la resistencia de Drosophila a infecciones
fungicas, finalmente en 1997 Janneway et. al. Cloné el TLR-4 Humano dando pie
al descubrimiento de otros 5 tipos de PPR, incluyendo los NOD, NLRs y RIG-1-Like
Receptors, (Li & Wu, 2021).

Toll-Like Receptors (TLRS)

La familia de TLRs son receptores de sefial unidos a membrana responsables por
el reconocimiento de patégenos que invaden de modo extracelular, asi como en
endosomas Yy lisosomas intracelulares y estan caracterizados por repeticiones N-
terminales ricas en Leucina y una region transmembrana seguido de un dominio
Toll/IL-1R Homologo (TIR). Se han descrito 10 TLRs distintos en los humanos que
reconocen los diferentes componentes de patrones moleculares de los
microorganismos.

RIG-1-Like Receptors (RLRS)

La familia de los RLRs, compuesta por RIG-1, MDA-5 y LGP-2 son proteinas
localizadas en el citoplasma que se encargan de reconocer el RNA gendmico de
los viruses o el RNAds que se genera como un intermediario replicativo de viruses
con RNA monocatenario. Las vias de sefalizacion de estos PPRs tienen como
consecuencia final la activacion de respuestas mediadas por Interferon (INF)

PPR | PAMP

TLRs (Toll-Like-Receptors)

TLR1 Liproproteina Triacilada
TLR2 Lipoproteina

TLR3 RNAds

TLR4 Lipopolisacarido
TLR5 Flagelina

TLR6 Lipoproteina Diacilada
TLR7/8 RNAss

TLR9 CpG-DNA

TLR10 Desconocido

RLR (Rig-Like-Receptors)

RIG-I RNAds Corto

MDAS RNAds Largo

LGP2 Desconocido

Tabla 2. Lista de PPRs y PAMPS reconocidos por los mismos (Takeuchi & Akira, 2010).



Activacion del complemento en sepsis

El sistema complemento, descrito hace mas de 100 afios comprende una serie de
proteinas en fase fluida y unidas a membrana que cumplen con una variedad de
funciones incluida la defensa del huésped por destruccion directa de los
microorganismos invasores, opsonizacion, activacion directa de mastocitos,
neutroéfilos y monocitos. (Kolev et al., 2014)

Acciones de las anafilotoxinas

En las fases tempranas de la sepsis, las anafilotoxinas (C3a, C4a y Cb5a) se
encuentran en concentraciones elevadas. Por parte de Cb5a, la unién con su
receptor (C5aR) provoca la migracion de neutrofilos hacia el tejido inflamado, en
donde los PAMPS y DAMPS provocan la liberacion de trampas extracelulares de
neutroéfilos (NETs) con la subsecuente activacion de la cascada de la coagulacion,
lo que en ocasiones termina por desencadenar coagulacion intravascular
diseminada. (Jarczak et al., 2021)

Sepsis y regulacion del equilibrio hidroelectrolitico

Alteraciones del glucocdlix y disnatremias

La hipernatremia va frecuentemente acompafiada de hiperosmolaridad, con el
consecuente cambio de agua del espacio intracelular al espacio extracelular,
resultando en edema intersticial y encogimiento de células vecinas, de manera
adicional existe evidencia experimental de que la hipernatremia tiene efectos
toxicos sobre el glucocalix endotelial, con expresion incrementada de syndecano-1
y acido hialurénico en células endoteliales humanas expuestas a solucion salina en
un modelo experimental de lesidn y reperfusiéon, sugiriendo el desprendimiento de
glucocélix ante hipernatremia potencialmente agravando los sintomas de la sepsis
y el choque séptico. (Jedlicka et al., 2020)



Liberacion de vasopresina y sepsis

La fisiopatologia de la sepsis involucra cambios neuroendocrinos ejemplificados
con la liberacion de vasopresina. La vasopresina es una hormona esencial para la
regulacién del balance hidrico y la presion arterial, se cuenta con evidencia
experimental de que en las fases tempranas de la sepsis se incrementan las
concentraciones de vasopresina como respuesta a caida en la tension arterial, con
una subsecuente caida de dicha hormona en las fases tardias de la sepsis. La
liberacidén de vasopresina esta regulada por cambios en la osmolalidad en sangre,
siendo los limites para su secrecion de 275 a 290 mOsm/kg. El control neural de la
liberacién de vasopresina esta dado por los 6rganos circumventriculares, el area
postrema y la region anterolateral del tercer ventriculo, que incluye el organum
vasculosum lamina terminalis y el Organo subfornical, sensores de las
concentraciones de sodio en el sistema nervioso central. (Gomes et al., 2021)

Hiponatremia.

Definiciones y clasificacion

La hiponatremia se define como una concentracion sérica baja de sodio, a niveles
por debajo de 136 mmol/L, acorde con su duracién se clasifica en crénica o aguda
dependiendo de su tiempo de aparicion, si este es < 48 horas, corresponde a
hiponatremia aguda, si no, se considerara hiponatremia crénica. De igual manera
se clasifica acorde a la aparicién de sintomas, la severidad de estos, asi como con
su relacion con la volemia y la tonicidad del plasma.(Adrogué & Madias, 2000b)
(Adrogué et al., 2022)

Tonicidad

La tonicidad se refiere a la concentracion de osmoles efectivos, definidos como
aquellas sustancias que no cruzan la membrana plasmatica de manera libre, por lo
gue la acumulacién de osmoles efectivos en el espacio intra o extracelular es la
principal fuerza que impulsa el movimiento de agua entre estos compartimientos.
Acorde con la osmolalidad efectiva del plasma, la hiponatremia puede clasificarse
como isotonica, hipotdnica o hipertonica. En el caso de la hiponatremia hiperténica
(Definida como una osmolaridad plasmatica > 295 mOsm/Kg) una de las principales
causas es hiperglicemia.



Por otro lado la hiponatremia hipoténica requiere un abordaje mas amplio puesto
gue el nimero de causas es mucho mayor, y puede involucrar otros sistemas de
control como lo es la vasopresina, dentro de dichas causas se encuentra la
polidipsia primaria, potomania, desnutricion, sindrome de secrecion inapropiada de
hormona antidiurética (SIADH), retencion de liquido o edema, hipotiroidismo,
insuficiencia adrenal entre otras etiologias mas. (Seay et al., 2020)

Volemia

La evaluacion del estatus de volumen es critica para el abordaje diagnostico de
pacientes con hiponatremia hipoténica, pudiendo ser consecuencia de deplecion de
volumen intravascular de cualquier causa, mientras que la hiponatremia
hipervolémica generalmente esta asociada a condiciones que generan retencion de
agua y edema, como la falla cardiaca crénica o cirrosis, por otro lado la
hiponatremia euvolémica esta generada principalmente por SIAHD, siendo el
hipotiroidismo y la deficiencia de glucocorticoides diagndsticos diferenciales.

Manifestaciones clinicas

Las manifestaciones clinicas dependeran entre otros aspectos del tiempo de
instauraciéon de la hiponatremia, la duracioén, y su severidad, siendo mas comunes
en pacientes que presentan hiponatremia aguda. Los sintomas suelen ser desde
inespecificos como el vomito, debilidad, nausea y cefalea hasta manifestaciones
graves como somnolencia, crisis epilépticas y distrés cardiorrespiratorio. La
hiponatremia severa aguda puede asociarse con edema y herniacién cerebrales
gue pueden derivar en muerte y dafio encefalico permanente. En un estudio
prosectivo de 289 pacientes los sintomas predomiantes fueron nausea (44%),
vomito (30%), confusién (30%), cefalea (27%) y crisis epilépticas (5%). (Nigro et al.,
2015)

Hipernatremia
Definicién y causas.

La hipernatremia se define como una concentracién sérica de sodio > 145 mmol/L.
Ya que el sodio es un soluto impermeable, cualquier incremento en las
concentraciones séricas del mismo implican aumento de la tonicidad vy
deshidratacion celular. Por lo general la hipernatremia aparece como consecuencia
de un déficit de agua libre, siendo esta la principal causa de dicho desequilibrio. En
pacientes hospitalizados la hipernatremia puede aparecer como consecuencia de



intervenciones clinicas como resucitacion hidrica excesiva 0 correcciones
incorrectas de sodio. (Adrogué & Madias, 2000a)

Manifestaciones clinicas

La hipernatremia tiene sus principales manifestaciones a nivel de sistema nervioso
central, en adultos mayores se estima que la sintomatologia se presenta a partir de
niveles > 160 mmol/L de concentracion plasmatico de sodio, con las principales
manifestaciones siendo sed intensa y crisis epiléptica, asi como ruptura de la
vasculatura con hemorragias subaracnoideas y dafio cerebral permanente.

Alteraciones de las concentraciones séricas de sodio en pacientes
hospitalizados y pacientes criticos.

Las desregulaciones en los niveles séricos de sodio son comunes en pacientes
criticos, se estima que el 7 al 16% de los pacientes tienen hipernatremia al ingreso
a la UCI (Jedlicka et al., 2020), mientras que se estima que el riesgo de mortalidad
se incrementa hasta el 50% en pacientes que presentan hiponatremia al momento
de su ingreso hospitalario (Waikar et al., 2009).

Hipernatremia

Dentro de los trastornos en la homeostasis que ocurren en paciente sépticos, la
hipernatremia aguda se encuentra entre los mas frecuentes, con reportes de
incidencia de hasta el 47% en los pacientes admitidos en unidad de cuidados
intensivos por sepsis. Los mecanismos que llevan al desarrollo de hipernatremia
son multiples e incluyen deshidratacion asociada con fiebre, hiperglucemia, diarrea
y la infusion de volumenes altos de solucion salina al 0.9% como parte de las
estrategias iniciales de resucitacién en el caso de pacientes con choque séptico.
(Shirazy et al., 2020)

Hiponatremia

La hiponatremia es el desequilibrio hidroelectrolitico mas frecuente en pacientes
hospitalizados, siendo su prevalencia hasta del 30% de todos los pacientes en
algunos estudios, con implicaciones importantes para la mortalidad ya que el riesgo
de mortalidad puede elevarse hasta en 50% en pacientes que cuentan con dicho
desequilibrio al ingreso. Respecto a los mecanismos responsables, son muy
variables, pero destacan la presencia de falla cardiaca congestiva, insuficiencia
hepatica cronica, sindrome de secrecion inapropiada de hormona antidiurética y
farmacos. (Waikar et al., 2009)



Procesos infecciosos e hiponatremia.

La hiponatremia es uno de los hallazgos paraclinicos mas frecuentes en pacientes
con neumonia

Hipernatremia y viruses respiratorios

De las etiologias virales que mas frecuentemente se ven asociadas al desarrollo de
neumonia adquirida en la comunidad e hiponatremia concomitante se encuentran
los viruses de la influenza y para influenza. En estudios previos se identificé que la
hiponatremia se asoci0 de manera independiente con la severidad de la
enfermedad y se document6 en 17.6% de los pacientes con neumonia viral. (Viasus
et al., 2013)

Coronaviruses

Reportes de pacientes COVID-19 han mostrado que la hiponatremia es una
alteracibn comun en paraclinicos de pacientes infectados. En los pacientes
reportados por el grupo de Yiqun Wu et. Al. el 17.6% de los pacientes reportaron
hiponatremia entre los hallazgos paraclinicos. (Wu et al., 2020) De igual manera los
pacientes hiponatrémicos presentaron peores desenlaces incluyendo ventilacion
mecdnica y transferencia a Unidad de Cuidados Intensivos.

Infecciones Bacterianas

Si bien la hiponatremia es un hallazgo comdn en la neumonia adquirida en la
comunidad de origen bacteriano. Entre los patdgenos que mas frecuentemente se
asocian al desarrollo de hiponatremia se encuentra Legionella Pneumophila, que a
Su vez se asocia mas que otros patogenos al desarrollo de infecciones graves con
sintomas sistémicos y sepsis. (Krélicka et al., 2020)



2.2 ANTECEDENTES ESPECIFICOS

Prevalencia de sepsis en México.

En 2020 se realiz6 un estudio multicéntrico de prevalencia de sepsis en servicios
de urgencias de nuestro pais, en dicho estudio se analizaron los registros de 2379
pacientes de los cuales 307 cumplieron criterios diagndsticos de sepsis, con una
prevalencia de 12.9%, los sitios de infeccibn mas frecuentemente encontrados
fueron el tracto urinario seguido de foco pulmonar como neumonias, cuya etiologia
se asocio a aumento significativo de la mortalidad a los 30 dias (Gorordo-Delsol
et al., 2020).

Estudios de mortalidad y disnatremias en pacientes con sepsis

Hay multiples estudios que buscaron demostrar la relacion entre disnatremias en
general y mortalidad en pacientes sépticos, en 2020 Castello et. Al. Realizaron un
analisis de subgrupos del ensayo Need-Speed, que buscaba validar un algoritmo
de prediccion de infeccion en pacientes que presentaran al menos 2 de 4 criterios
de SIRS al ingreso en el servicio de urgencias en cinco hospitales italianos entre
Marzo de 2013 y Marzo de 2015. Dicho andlisis buscaba evaluar el rol de las
disnatremias en la mortalidad de dicho grupo de pacientes a los 7 y 30 dias. Se
incluyeron 890 pacientes de los 1132 pacientes del ensayo Need-Speed, donde se
encontr6 que para ambos desenlaces, la concentracion sérica de sodio era mas
alta en los no sobrevivientes comparado con los sobrevivientes, se estimd que
48.7% de los pacientes tenian alguna disnatremia, ya sea hiponatremia (43%) y
hipernatremia (5.7%) con tasas de mortalidad mas altas a los 7 dias. (Castello et al.,
2021; Mearelli et al., 2018).

En 2014 Krluger et. Al. Analizaron a pacientes de CAPNETZ, una red alemana
disefiada para el estudio de la neumonia adquirida en la comunidad, de donde se
incluyeron 2138 pacientes con seguimiento a los 14, 28 y 180 dias, de igual manera
se obtuvieron muestras venosas donde se midieron concentraciones séricas de
sodio asi como moléculas precursoras del péptido natriurético auricular y
vasopresina. Se documentd hipernatremia en 1.3% de los pacientes del registro,
asi como hiponatremia en un 31.8% de los pacientes, (Kruger et al., 2014)



3. JUSTIFICACION

La sepsis sigue siendo una de las principales causas de mortalidad a nivel mundial
y nhuestro pais no es la excepcion, acorde a las tendencias epidemiol6gicas que se
tienen registradas, dicha patologia ocurrira con mas frecuencia en adultos mayores
y pacientes con multiples comorbidos.

Por lo que es importante contar con predictores clinicos que sirvan de alarma para
identificar a pacientes que tendran un desenlace desfavorable o incluso que tengan
mayor probabilidad de requerir asistencia en Unidad de Cuidados Intensivos.

4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La sepsis sigue siendo una de las principales causas de mortalidad a nivel mundial
y nuestro pais no es la excepcién, acorde a las tendencias epidemioldgicas que se
tienen registradas, dicha patologia ocurrirda con mas frecuencia en adultos mayores
y pacientes con multiples comoérbidos.

Por lo que es importante contar con predictores clinicos que sirvan de alarma para
identificar a pacientes que tendran un desenlace desfavorable o incluso que tengan
mayor probabilidad de requerir asistencia en Unidad de Cuidados Intensivos.

El sodio sérico es un electrolito que se encuentra ampliamente disponible para su
medicién al ingreso de pacientes hospitalizados, de bajo costo y que podria ser
utilizado como una variable potencialmente relacionada con desenlaces malos por
lo que se plantea la siguiente pregunta de investigacion.

¢, Cual es la relacion entre las disnatremias al ingreso y la mortalidad en pacientes

con sepsis pulmonar en el Hospital Universitario de Puebla durante el periodo marzo
2020 a junio 20237
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5. OBJETIVOS
5.1 OBJETIVO GENERAL

Describir el impacto pronostico de las disnatremias en pacientes con sepsis de
origen pulmonar en pacientes del hospital universitario de puebla en el periodo
2020-2023.

5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Describir las caracteristicas demograficas de la muestra
e Conocer la frecuencia de hiponatremia en pacientes con
sepsis pulmonar y su severidad al ingreso
e Conocer la edad promedio de pacientes con sepsis
pulmonar
e Conocer la frecuencia de agentes etiologicos en

pacientes con sepsis pulmonar

Evaluar la relaciéon entre las concentraciones séricas de sodio al

ingreso y mortalidad

11



6. HIPOTESIS

Las disnatremias estan relacionadas directamente a la mortalidad en pacientes con
sepsis de origen pulmonar en el Hospital Universitario de Puebla durante el periodo
de marzo 2020 a junio 2023.

Hipotesis nula:

Las disnatremias no estan relacionadas a la mortalidad en pacientes con sepsis de
origen pulmonar en el Hospital Universitario de Puebla durante el periodo de marzo
2020 a junio 2023.

Hipotesis alterna:

Las disnatremias estan relacionadas de manera inversa a la mortalidad en pacientes
con sepsis de origen pulmonar en el Hospital Universitario de Puebla durante el

periodo de marzo 2020 a junio 2023.
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7. MATERIAL Y METODOS
7.1 TIPO Y DISENO GENERAL DEL ESTUDIO

Se realiz6 un estudio comparativo, retrospectivo,
observacional y abierto.

Disefo del estudio

Objeto de estudio Comparativo
Tiempo respecto a la medicion del Retrospectivo
evento

Ubicacién de poblacion Unicéntrico
Investigador Observacional

7.2 POBLACION Y MUESTRA

Universo de trabajo

Todos los pacientes con diagnéstico de sepsis de origen pulmonar en el Hospital
Universitario de Puebla durante el periodo de marzo de 2020 a Junio 2023.

Muestra

Se incluyeron 55 pacientes con de sepsis de origen pulmonar en el Hospital
Universitario de Puebla durante el periodo de marzo de 2020 a Junio 2023 que
cumplian con criterios de inclusion.

13



Técnica de muestreo

No probabilistico por conveniencia en funcién a criterios de inclusién y exclusion.

7.3 DEFINICION DE UNIDADES DE OBSERVACION

Criterios de Inclusion
Pacientes del Hospital Universitario de Puebla

Edad 18 y 99 afios

Pacientes con diagnostico de sepsis de origen pulmonar confirmado por imagen

Pacientes con diagnostico de sepsis de origen pulmonar confirmado por NAAT

Pacientes con diagnostico de sepsis de origen pulmonar confirmado por microbiologia

Pacientes con estancia hospitalaria de al menos 72 horas.

Pacientes con electrolitos séricos obtenidos al ingreso

Criterios de exclusion

Pacientes con insuficiencia cardiaca crénica etapa AHA/ACC C conocida previo al ingreso

Pacientes con insuficiencia hepatica cronica CHILD-PUGH C conocida previo al ingreso

Pacientes con enfermedad renal cronica KDIGO G3 en adelante conocida previo al ingreso

Criterios de eliminacion

Pacientes con expediente incompleto.

Pacientes que declinen acceso a la informacion en expediente clinico.




7.4 DEFINICION DE VARIABLES Y UNIDADES DE MEDICION

Fallecimiento
registrado
durante
hospitalizacion

Muerte

Sodio al
Ingreso

Disnatremia

Dias de
estancia
hospitalaria

Concentracién
sérica de Sodio
al ingreso

Alteraciones en
la
concentraciéon
sérica de Sodio
al ingreso

Dias de
permanencia
en
hospitalizacion
hasta el alta o
fallecimiento

Nota de Defuncién
en expediente
clinico

Cifras asentadas
en expediente
clinico de Na

Cifras asentadas
en expediente
clinico de Na en
mEQ/Lt.

135-145 =
Eunatremia
130-135=
Hiponatremia leve
125-129 =
Hiponatremia
moderada
<125=
Hiponatremia
severa

> 145 =
Hipernatremia

Dias transcurridos
entre nota de
ingreso y nota de
defuncion y/o nota
de alta en el
expediente clinico
en dias

Muerte = 1
Supervivencia = 0

Miliequivalentes/Litro

0 = Eunatremia

1 = Hiponatremia
Leve

2 = Hiponatremia
Moderada

3 = Hiponatremia
Severa

4 = Hipernatremia

Dias

Nominal
Dicotomica

Numérica
Continua

Ordinal

Numérica
Continua

15



Etiologia de
Sepsis
Pulmonar

Agente
Etiolégico
Bacteriano

Agente
Etiol6gico
Viral

Agentes
etiologicos de
sepsis de
origen
pulmonar
evidenciado por
imagen
tomografica,
NAAT, o
evidencia
microbiol6gica
positiva

Microorganismo
bacteriano
asociado al
desarrollo de
sepsis
pulmonar como
agente causal.

Microorganismo
viral asociado
al desarrollo de
sepsis
pulmonar como
agente causal

Imagenes de
consolidacion en
TAC Simple de
Torax = Etiologia
Bacteriana
Cultivo con
crecimiento de
especies
bacterianas
patdgenas =
Etiologia
Bacteriana

NAAT en
expediente clinico
positiva para
Influenza o SARS-
COV-2 = Etiologia
Viral

Crecimiento de
Strenotrophomonas
Maltophila,
Streptococo
Pneumoniae,
Pseudomonas
aueruginosa,
Staphylococcus
Meticilino sensible
y Meticilino
Resistente en
cultivos de
secrecion
bronquial.

Reporte positivo de
rn-PCR o PCR en
muestras de
secrecién bronquial
0 nasofaringe para
SARS-CoV-2,
Influenza Ay B,
Virus Sincitial
Respiratorio.

0 = Desconocido
1 = Bacteriana

2 = Viral
3 = Fungica
4 = Mixta

0 = Desconocido
1 = Streptococo
Pneumonia.

2 = Staphylococcus
SStrenotrophomonas

Maltophila,

4 = Pseudomonas

aueruginosa
5= MRSA

0 = Desconocido

1 = SARS-CoV-2

2 = Influenza A

3 = Influenza B

4 = Virus Sinicitial
Respiatorio

Ordinal

Ordinal

Ordinal
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Edad

Sexo

Supervivencia
a los 30 dias.

Tiempo
transcurrido
desde la fecha
de nacimiento a
la fecha de
ingreso del
paciente en
afnos.

Asentado en
documentacion
del paciente

Tiempo de
observacion
hasta el alta
hospitalaria o
fallecimiento

Dato reportado en Afos
nota de ingreso y
corroborado con
documentacion del
paciente.

Dato reportado en
nota de ingreso y
corroborado con
documentacion del
paciente.

Mujer = 1

Numero de dias Dias
entre nota de

ingreso en el

expediente clinico y

nota de alta o nota

de defuncion.

Hombre = 2

Numérica

Nominal
Dicotémica

Numérica
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7.5 PROCEDIMIENTO DE RECOLECCION DE LA INFORMACION

Se recolect6 informacién directamente de los expedientes clinicos en una base de
datos electrénica en el software estadistico SPSS Version 26
7.6 METODO DE ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizé el software estadistico SPSS Version 26 para realizar un andlisis de
supervivencia Kaplan-Meier entre los distintos subgrupos de pacientes con sepsis
pulmonar acorde a la presencia de alguna disnatremia en los laboratorios de ingreso.

De igual manera se realizdé un andlisis de correlacion de Spearman para evaluar la
relacion entre las concentraciones séricas de sodio y el desenlace hospitalario
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8. RESULTADOS

8.1 Descripcién de la poblacion

Se incluyeron un total de 55 pacientes que cumplieron con criterios de inclusion sin

cumplir ningun criterio de exclusion. De estos fueron el 49.1% mujeres (27) y el 50.9%

hombres (28). La edad promedio de los pacientes incluidos fue de 72 afios.

G0

a0

40

30

Porcentaje

20

10

Sexo

Mujer

Sexo

Grafica 1. Distribucién de pacientes por sexo.

Sexo

Frecuencia (N)  Porcentaje (%)

Mujer 27 49.1
Hombre 28 50.9
Total 55 100.0

Tabla 3. Frecuencias y porcentajes de pacientes por sexo
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Grafica 2. Distribucion y frecuencia de edad de los pacientes

8.2 Frecuencia de disnatremias

Del total de 55 pacientes con sepsis pulmonar reclutados en el estudio, el 58.2% (32)
tuvieron concentraciones séricas normales (eunatremia) al ingreso hospitalario
mientras que el 16.4% (9) tuvieron hiponatremia leve, 7.3% (4) tuvieron hiponatremia
moderada, 1.8% tuvieron hiponatremia severa (1) y 16% (9) tuvieron hipernatremia
leve.
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Grafica 4. Porcentajes de disnatremias al ingreso.

8.3 Distribucion de etiologias y agentes etiolégicos

Del total de 55 pacientes con sepsis pulmonar reclutados en el estudio, acorde a su
clasificacion con respecto a la etiologia desencadenante de la sepsis el 38.2% (21)
fue de origen viral, el 30.9% (21) fue de origen bacteriano y el 3.6% (2) fue de origen
fungico mientras que en el 18.2% (10) de los casos no se identifico el agente etiolégico
y en un 9.1% (5) de los casos se identific6 mas de un agente etiolégico. En cuanto a
los agentes etiologicos, se identificd Streptococcus pneumoniae en un 1.8% (1) de los
casos, Stenotrophomonas maltophilia en un 3.64% (2) de los casos y en un 94.5 %
(52) no se identifico crecimiento bacteriano. De los agentes virales el 43.6% de los
casos (24) se identific6 SARS-CoV-2, sin aislarse algun otro agente en el 56.4% (31)
de los casos.
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Grafica 5. Porcentajes en cuanto a etiologias de sepsis de origen pulmonar
8.4 Supervivenciay dias de estancia hospitalaria.

Del total de 55 pacientes con sepsis pulmonar reclutados en el estudio, se documento
el fallecimiento del 36.4% (20) y una supervivencia del 63.6% (35). El promedio de
dias de estancia fue de 8.8 dias.

Histograma

ES Mean = 887
Std. Dev. = 6.954
N=54

20
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Grafica 6. Distribucién de frecuencias de dias de estancia hospitalaria.
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Grafica 7. Porcentaje de mortalidad en pacientes con sepsis pulmonar estudiados.

8.5 Disnatremias al ingreso y supervivencia

Del total de 55 pacientes con sepsis pulmonar reclutados en el estudio, se
documentaron 11 fallecimientos en el grupo de pacientes con eunatremia con una
sobrevida estimada por Kaplan-Meier de 24.2 dias, para el grupo con hiponatremia
leve la sobrevida promedio fue de 27.5 dias, para el grupo con hiponatremia
moderada fue de 18 dias, para el grupo de hiponatremia severa fue de 5 dias y para
el grupo con hipernatremia fue de 22.2 dias.

Se aplico la prueba estadistica de Log-Rank (Mantel-Cox) con un valor de P de 0.037
con un intervalo de confianza del 95%

Se realiz6 también una prueba de regresion de Cox para encontrar el cociente de
riesgo (HR) respecto a muerte a 30 dias con respecto a disnatremias, encontrando
un HR de 2.6 y 8.3 respecto a hiponatremia severa e hipernatremia respectivamente
con valores de P de 0.24 y 0.02 respectivamente.

Por ultimo se aplicé una correlacion de Spearman con un coeficiente de correlacion

de 0.40 mostrando una asociacion fuerte entre las dos variables con un valor de P de
0.7
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Grafica 8. Andlisis de Kaplan-Meier de funcion de supervivencia en disnatremias

Correlacion Spearman

Disnatremias al

Muerte Ingreso
Muerte Coeficiente de Correlacion 1.000 .040
B 74
N 53 53
Disnatremias al Ingreso Coeficiente de Correlacion .040 1.000
P 174
N 53 53

Tabla 4. Correlacién de Spearman respecto a disnatremias y muerte a los 30 dias.
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Regresién de Cox

P HR
116
Hiponatremia Leve 972 .978
Hiponatremia Moderada .310 .310
Hiponatremia Severa .240 2.618
Hipernatremia .078 8.346

Tabla 5. Regresion de Cox con cocientes de riesgo y valores de P.

9. DISCUSION.

Respecto a los aspectos descriptivos de la poblacidon se encontré una concordancia
entre la edad promedio de pacientes con sepsis pulmonar respecto a lo descrito en la
literatura respecto a la incidencia de neumonias, siendo esta mas prevalente en
pacientes mayores de 65 afos. (Lanks et al., 2019)

De igual modo en cuanto a la etiologia se encontré un 9.9% en cuanto a la presencia

de infecciones mixtas, concordante con la literatura en donde se reportan
coinfecciones virales y bacterianas del 7 al 8% de los pacientes, es de destacar que
el 38.18% fueron asociadas a etiologia viral al igual que lo reportado en la literatura
siendo el promedio de infecciones virales del 6-36%, de los cuales el 61% se
encontraba con sepsis pulmonar. De estos viruses los mas frecuentemente
identificados son influenza, no-influenza y mixtas en un 63%, 27% y 10%
respectivamente. (Torres et al., 2021). En el presente estudio se encontré6 SARS-CoV-
2 en un 43.6% de los casos, siendo discretamente mayor el porcentaje al reportado a
la literatura respecto a viruses no-influenza, posiblemente por efecto de las primeras
oleadas durante la pandemia de COVID-19.

Respecto a las concentraciones séricas de sodio al ingreso, un 58.2% de los
pacientes contaban con concentraciones séricas normales a su ingreso, mientras que
el resto de los pacientes presentaron alguna disnatremias al momento de su ingreso
a hospitalizacion, esto correspondiente a lo reportado en el estudio de Castello et. Al.
en donde se identificaron al 48.7% de los pacientes sépticos con alguna disnatremias
a su ingreso a hospitalizacion en la sala de urgencias. De estos el 62.5% correspondia
a pacientes con sepsis de foco pulmonar. En su analisis de supervivencia los
pacientes con hiponatremia moderada a severa, asi como los pacientes con
hipernatremia mostraron una menor probabilidad de supervivencia a los 7 y 30 dias
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con un HR de 3.52 y 4.89 respectivamente, alcanzando significancia estadistica
Unicamente para las observaciones realizadas a los 7 dias. (Castello et al., 2021)

Una causa probable para ello es que las disnatremias tempranas sean en parte
resultado de la reanimacion agresiva a la que son sometidos los pacientes sépticos a
su arribo al departamento de urgencias, siendo el sodio sérico y sus alteraciones un
marcador indirecto de alteraciones hemodinamicas que condicionen choque séptico
y por tanto requieran una cantidad mayor de liquidos o que la propia sobre
reanimacion otorgue mal prondstico a corto plazo a este grupo de pacientes.

Si bien en el presente estudio se encuentran datos concordantes con la literatura con
un HR de 8.3 para hipernatremia y un HR de 2.6 para hiponatremia severa, estos
ultimos datos no alcanzaron significancia estadistica, con un valor de P > 0.05. Asi
mismo si bien en el analisis de Kaplan-Meier se documentd una menor sobrevida en
los pacientes con hipernatremia e hiponatremia moderada a severa con un valor de
P < 0.05 es dificil concluir la relacion entre estas dos variables, asi mismo los valores
de P para la correlacién de Pearson, a pesar de presentar una correlaciéon fuertemente
positiva no alcanzaron significancia estadistica con un valor de P > 0.05.

10. ASPECTOS ETICOS

La presente investigacion se regira por las declaraciones de la Asociacién Médica Mundial
de Helsinki de 1964, con las modificaciones de Tokio de 1975, Venecia de 1983, Hong
Kong de 1989, Somerset West de 1996 y de acuerdo con las Normas Internacionales para
la Investigacion Biomédica en Sujetos Humanos en Ginebra de 2002 del Consejo de
Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas perteneciente a la Organizacion
Mundial de la Salud. Por lo que apegado a los documentos previos se mantendra total
discrecion con respecto a los datos generales y los resultados obtenidos en este trabajo,
asi como durante todo el tiempo de la investigacion se contemplaran las normas del

Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud.
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11. CONCLUSIONES

Una probabilidad para los resultados obtenidos es que la muestra haya sido pequeia
para demostrar significancia estadistica en la correlacion de Pearson, de igual manera
para la regresion de Cox realizada, sin embargo, si se demostrd una disminucién en
la sobrevida en dias de pacientes con hiponatremia severa e hipernatremia en
comparacion en pacientes sin disnatremias y con hiponatremia leve.

Las alteraciones del sodio pueden estar relacionadas a un mal desenlace en
pacientes con sepsis pulmonar, por lo que seria importante ampliar el grupo de
estudio para obtener conclusiones que permitan otorgar el rol prondéstico a un analito
gue se encuentra ampliamente disponible en nuestro pais.
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