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2. SINTESIS.

Introduccién. En nuestro hospital se presentan mas de 50 casos al afo de pa-
cientes diabéticos con choque séptico que son transfundidos durante su tratamiento
perioperatorio, lo cual hace necesario conocer la mortalidad y morbilidad tras esta
terapéutica. Justificacién. La Diabetes ha sido asociada a una mayor susceptibili-
dad a la infeccion y sepsis. Existe informacion contradictoria sobre si la mortalidad
de los pacientes con sepsis esta influenciada por la diabetes, generando a su vez el
debate, si es necesario un control estricto de glicemia en estos pacientes. Durante
el estado de choque séptico la reanimacién inicial se realiza con cristaloides, dejan-
do como tratamiento secundario a la aplicacién de productos sanguineos para casos
especificos, por lo que la evidencia en este grupo de pacientes es limitada. Objetivo
General. Conocer la morbilidad y mortalidad de pacientes diabéticos con choque
séptico, que hayan sido transfundidos durante el perioperatorio. Objetivos Secun-
darios. Conocer si existen grupos de edad en los que se determine mayor ries-
go.Observar si la posologia del tratamiento del sindrome de diabetes Mellitus modifi-
ca el patrén de respuesta a la transfusion. Comparar entre la morbilidad y mortalidad
asociada a transfusion durante un umbral alto de hemoglobina de 9 g/dL y uno bajo
de 7 g/dL. Relacionar el riesgo quirurgico del paciente en choque séptico con el ries-
go de morbilidad asociada a la transfusién. Hipétesis. La morbilidad y mortalidad es
diferente a la reportada en pacientes diabéticos con choque séptico que reciben una
transfusion sanguinea durante el perioperatorio. Disefo. Estudio Replicativo, obser-
vacional y retrospectivo. Material y Métodos. La poblacién fue seleccionada de
acuerdo a los diagndsticos preoperatorios: Diabetes Mellitus, Choque séptico y
transfusion perioperatoria. Lugar. Hospital Metropolitano “Dr. Bernardo Sepulveda”
Ave. Lopez Mateos y Nogalar 4600, Col. Bosques de Nogalar, San Nicolas de los
Garza, N.L. tel (81) 8305 5900.Resultados: Exploramos los registros de 81 pa-
cientes con los criterios de ingreso senalados, de los cuales 20 (24.39%) pacientes
requirieron ingreso a la unidad de cuidados intensivos (UCIA), y 62 (75.61%) pa-
cientes se ingresaron a las diferentes areas de internamiento del Hospital.Se encon-
traron diferencias en los valores pre-transfusion de: PO2 (M 205.6 £69.23, P=0.019),
lactato (M 38.45 +28.52, P=0.044); HCO3 (M 14.51 +5.81, P=<0.001), BEb (M -11.05
+6.35, P=0.001) y en el indice de Kirby (PaO2/FiO2)(M 218.62 £74.11, P=0.011)
siendo estos mas significativos en pacientes ingresados en la UCIA. Aquellos ingre-
sados en la UCIA presentaron una mortalidad de 50% vs 4.9% (p=<0.001)de los que
no ingresaron.Conclusioén: El valor de lactato al ingreso en pacientes diabéticos en
choque séptico es predictor de mortalidad cuando el valor de este se encuentra en
30mg/dl o mas. Esto no esta relacionado directamente con la terapéutica de produc-
tos sanguineos.
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3. MARCO TEORICO.

3.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En el hospital se presentan mas de 50 casos al afio de choque séptico, en su mayoria
son pacientes diagndsticados previamente con diabetes mellitus y muchas mas de las
veces no tienen un tratamiento adecuado por una variada casuistica.

La terapéutica utilizada en pacientes con antecedente de Diabetes Mellitus y que pre-
sentan un estado de choque por una infeccién sistémica, que son presentados para una
intervencion anestésico-quirdrgica, esta basada en las guias actuales de Sobreviviendo
a la Sepsis, que recomiendan el uso de cristaloides para su reanimacién y solo en casos

muy especificos la utilizaciéon de productos sanguineos.

Estas terapéuticas son utilizadas internacionalmente por su adecuada investigacion y
por los buenos resultados. Son una guia inicial en los pacientes recién diagnosticados

con sepsis, sepsis severa o choque séptico.

Sin embargo en este hospital, la mayoria de los pacientes con diagnostico de sepsis se
encuentran descompensados y con comorbilidades no tratadas adecuadamente o sim-
plemente sin tratar. Esta situacion aumenta aun mas el riesgo quirurgico, por lo que las
modificaciones a las terapéuticas iniciales son indispensables para su correcto manejo.

Las transfusiones pueden realizarse previo, durante o en el postoperatorio de acuerdo a
la estabilidad hemodinamica del paciente y a su estado metabdlico. Actualmente en este
hospital se considera como indispensable la transfusion cuando el paciente presenta un
limite de hemoglobina de 7 g/dl o menos. Pero de acuerdo a la morbilidad del paciente,
riesgo quirdrgico y pronostico se han utilizado valores de 8 o 9 g/dl como pauta para ini-
ciar una transfusion. Ademas de valorar este parametro, se observa el comportamiento
metabdlico del paciente y si presenta datos de hipoperfusion o desoxigenacion también

se considera como pauta para la transfusion sanguinea.

La transfusion se realiza de acuerdo a parametros objetivos; es de importancia conocer
si los resultados son igual o no favorables como dice la literatura. Se debe de identificar
si estos pacientes son beneficiados o no al recibir este tipo de tratamiento o si simple-
mente es innecesario como mencionan algunos autores.
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Este plan de manejo tiene consecuencias importantes como por ejemplo reacciones pos-
transfusion, TRALI, necesitar cuidados intensivos por transfusiones masivas o incluso la
muerte. Por ello se debe de tomar en cuenta y siempre hacer la practica de justificar

riesgos contra beneficios para el paciente.

Ademas es importante conocer si los pacientes que son transfundidos con hemoglobina
en umbrales altos de transfusion(>7 hasta 9 g/dl)tienen mas o menos beneficios que los
que son transfundidos en el umbral bajo de transfusiéon de 7 o menos g/dl de hemoglobi-

na como dictan las tendencias actuales.

3.2 ANTECEDENTES

SEPSIS Y DIABETES MELLITUS

CONCEPTO DE SEPSIS.

La sepsis no es una enfermedad sino un sindrome que compromete un conjunto de
entidades heterogéneas. En el 2016 el concepto fue renovado,y descrito como la
disfuncion organica que atenta a la vida por una respuesta no regulada del huésped
a la infeccion. Identificandose a la disfuncién organica como una cambio agudo en el
total de puntos de la clasificacion de SOFA(Sequential organ failure assessment) por
encima de los 2 pts acompafada consecuentemente por una infeccion sistémica. En
esta revision se a abandonado el concepto de asociacion de sepsis con SIRS(Sin-
drome de Respuesta Inflamatoria Sistémica). El cual ha sido una revolucion en ma-
teria de un tema tan importante como es Sepsis.

Se conoce que la disfuncién de varios 6rganos cuando es sospechada bajo el diag-
nostico de infeccion se asocia hasta en un 10% a mortalidad intrahospitalaria. Ade-
mas se a hecho una version modificada del SOFA, mas pequefia denominada rapida
0 gSOFA, que a través de solo tres parametros(estado metal alterado, frecuencia
respiratoria >22 rpm y presion arterial sistélica <100 mm Hg)funciona como un criba-
do para reconocer aquellos pacientes que estan en riesgo de disfuncion de érganos.
El gSOFA no es parte de la definicidn actual de sepsis. De acuerdo a un estudio rea-
lizado para comparar conceptos entre el sepsis-2 y el sepsis-32 en relacién a la dis-
funcién organica, esta clara la relacion entre el SIRS, la disfuncién y la mortalidad,
por lo que seria prematuro abandonar esta relacion por completo. Se sabe que los
criterios de SIRS pueden ser muy sensibles pero poco especificos y que los criterios
del SOFA son muy especificos y en ocasiones poco sensibles.3 En un estudio donde
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se investigo al SIRS como base para una definicién de sepsis severa4, se observo
que los criterios mas frecuentes en los paciente con ambos diagndsticos era el au-
mento de la frecuencia cardiaca, seguido de un aumento de la respuesta respiratoria
0 una presion parcial de diéxido de carbono disminuida y una cuenta leucocitaria
anormal.

El choque séptico se ha denominado como un subconjunto de sepsis en el que exis-
ten anormalidades subyacentes en el sistema circulatorio, en el metabolismo y a ni-
vel celular, lo suficientemente importantes para incrementar la mortalidad en los pa-
cientes. Se puede identificar en personas con diagndstico de sepsis que ademas
presenten hipotension persistente y que requieren de vasopresores para mantener
su presion arterial media 265 mm Hg y que a esto esté agregado un valor de lactato
sérico >2 mmol/L o 18 mg/dL, a pesar de una reconstitucién hidrica adecuada. La
mortalidad bajo este concepto esta por encima del 40%.5

RESPUESTA DEL HUESPED A LA SEPSIS.

Se han hecho grandes avances para entender la respuesta del huésped a la sepsis,
sin embargo no se ha progresado mucho en el desarrollo de nuevos planes de tra-
tamiento para esta. Una razén podria ser la heterogeneidad de la respuesta del
huésped y la necesidad de hacer especifico y adecuado el tratamiento para cada
paciente. Por esta razdn existe una corriente de investigacion hacia los biomarcado-

res clinicos como puntos clave y que las terapéuticas sean dirigidas a estos.

Las enfermedades crénicas pudieran ser un blanco viable ya que son comunes en
los pacientes con sepsis y se asocian a un peor resultado.6 En consecuencia las in-
vestigaciones se han enfocado en la diabetes mellitus ya que aproximadamente un
20.1-22.7%7 de los pacientes con sepsis presentan también esta enfermedad croni-
ca, que es un conocido factor de riesgo para la infeccion, como se observo en dos
estudios de poblaciones diferentes, realizados, uno en Canada con 523,749 perso-
nas con diabetes y un numero igual de controles, donde se encontré riesgo aumen-
tado para cistitis, neumonia, celulitis y tuberculosis; en otro realizado en Holanda
con 7,417 pacientes encontraron una mayor incidencia de infecciones del tracto res-

piratorio bajo, infecciones urinarias y de infecciones de tejidos blandos.8

En el pasado se hicieron investigaciones que sugerian que los pacientes diabéticos
estaban particularmente propensos a presentar disfuncion endotelial durante la sep-
sis por la hiperglicemia, la resistencia a la insulina y en casos la obesidad.

Existen varias vias de adhesién celular, coagulacion y de crecimiento endotelial que
se activan durante la sepsis y se ha demostrado que durante el choque séptico
aquellos pacientes con diabetes presentan niveles altos de selectina E como factor
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de adhesion endotelial y de SFLT-1 una tirosina-quinasa soluble que actua como an-
tagonista del factor de crecimiento endotelial y placentario®, en comparacion a la po-
blacion general. Estos biomarcadores también juegan un papel importante en el
desarrollo de nefropatia y retinopatia diabética.

En el proyecto “Diagndstico molecular y estratificacion de riesgo en sepsis” o MAR-
S10 por sus siglas en inglés se evaluaron a 1104 pacientes con sepsis que ingresa-
ron a la unidad de cuidados intensivos en presencia o ausencia de diabetes mellitus.
Se utilizo un panel de 15 biomarcadores plasmaticos asociados a la patogénesis de
la sepsis para valorar la respuesta del huésped, ademas se analiz6é el genoma de
los leucocitos. Después examinaron si existia algun efecto inmunomodulador si los
pacientes estaban en tratamiento con metformina o insulina. Se encontré que la dia-
betes mellitus no estaba asociada con diferencias de presentacion de la sepsis o de
la mortalidad a los 90 dias después de la admision a la unidad de cuidados intensi-
vos. Los resultados de los biomarcadores revelaron inflamacion sistémica y una in-
tensa activacion endotelial y de coagulacion; estos fueron similares con aquellos que

no tenian diagndstico de diabetes mellitus.

Se ha encontrado que los pacientes con sepsis que tienen diagnostico de diabetes
mellitus en comparacién con aquellos sépticos que no presentan la enfermedad croé-
nica son de mayor edad, tienen indices de masa corporal mas altos, y son admitidos
a la unidad de cuidados intensivos con mas comorbilidades crénicas como compro-
miso cardiovascular, hipertension e insuficiencia renal. El genero en ninguno de los
estudios se mostré como factor importante.

Aquellos pacientes con diabetes que se encontraban en tratamiento con insulina o
metformina no presentaron mayor alteracion con la sepsis o en la respuesta del
huésped en comparacion a los que no la presentaban. Otro estudio previo realizado
en pacientes diabéticos en comparacion a la poblacion general pero con diagnostico
de neumonia en el departamento de urgencias también arrojé resultados similares
donde la respuesta del huésped no diferia de aquellos sin diabetes mellitus. Esto
comprueba hasta cierto punto que el hecho de tener diabetes no compromete mu-
cho mas al paciente ante la sepsis.

DIAGNOSTICO DE SEPSIS.

Existen diversos parametros de laboratorio para realizar el diagndstico de enferme-
dades inflamatorias y caracterizar la respuesta inmune. Sin embargo, de las pruebas
diagndsticas de rutina pocas son utiles para monitorizar a los pacientes criticamente
enfermos, realizar diagnéstico diferencial entre enfermedades inflamatorias y evaluar
la respuesta al tratamiento. El marcador ideal de infeccidon debe tener las siguientes
caracteristicas: sensibilidad alta aun en pacientes que presentan respuesta inflama-
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toria minima o ausente, especificidad que logre discriminar la infecciéon de otros pa-
decimientos que causan el sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS),
elevarse en etapas tempranas, tener valor prondéstico significativo y requerir un en-
sayo de laboratorio técnicamente facil para su determinacion.

La procalcitonina es un reactante de fase aguda util en la diferenciacion de enferme-
dades infecciosas bacterianas graves, de procesos inflamatorios de otras etiologias,
siendo el principal estimulo la presencia de endotoxinas en sangre, aunque también
se describe su elevacion leve en respuesta a infecciones virales, infeccion bacteria-
na localizada, neoplasias y padecimientos autoinmunes. Su grado de elevacién es
dependiente de la gravedad del cuadro clinico. Los niveles plasmaticos de PCT ma-
yores de 10 ng/mL son casi exclusivamente indicativos de infeccion generalizada. En
un estudio se reportd que los niveles mas altos resultan de la infeccién por gram ne-
gativos, mientras que los niveles de PCT son menores en infecciones causados por
gram positivos o por hongos.!! Existen recomendaciones para su determinacién
cuando se requiere apoyo diagndstico en estados de respuesta inflamatoria sistémi-
ca, como auxiliar de monitoreo en la evolucion y el tratamiento de enfermedades in-
fecciosas bacterianas, como instrumento diagndstico en fiebre de origen desconoci-
do, en monitorizacién de estados inflamatorios no infecciosos y como indicador pro-
nostico en casos de sepsis grave y falla organica multiple.12 La importancia de este
marcador en la determinacién de un proceso infeccioso de forma temprana radica en
la disminucién del uso de antibidticos en casos donde no son requeridos y en el es-
tablecimiento temprano de un régimen antimicrobiano en casos de gran dificultad
diagnéstica.

Otra herramienta diagnostica utilizada en nuestro medio para el diagnostico de sep-
sis es la Proteina C creativa, que es un miembro de la clase de reactantes de fase
aguda.

MEDIDAS TERAPEUTICAS.

Las guias de sobreviviendo a la sepsis de 20163, recomiendan la resucitacion cuan-
titativa y protocolizada en el paciente hipoperfundido, quien es aquel que presenta
una hipotensién persistente a pesar de iniciar un reto de liquidos o que presente una

concentracion de lactato 22mmol/L.

Tiene como objetivos a completar en las primeras 3 horas posteriores a la presenta-
cion de la sepsis: la medicion del lactato plasmatico, obtener cultivos previos a la
administracion de antibidticos, administrar antibiéticos de amplio espectro en la pri-
mera hr hasta obtener los resultados de los cultivos y administrar 30 ml/kg de crista-
loides para tratar la hipotension o cuando el lactato esta elevado. En las primeras 6
horas también se debe valorar el uso de vasopresores, cuando el paciente no res-
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ponda al reto de liquidos para mantener una presién arterial media 265mmHg. En
caso donde los pacientes presenten ademas hipertension arterial previa o tengan
aterosclerosis se han preferido cifras mas elevadas. Se realiz6 un estudio’# donde
se valoraba cifras de presion arterial medias de 80-85 mm Hg en comparacion con
las de 65-70 mm Hg en pacientes con choque séptico donde se observé que no ha-
bia diferencia significativa en la mortalidad a los 28 dias y no habia diferencia en re-
lacion a la disfuncion organica y muerte a los 90 dias. El unico grupo que se benefi-
cio fue el de pacientes con hipertensién arterial concomitante donde las cifras altas
de presién arterial media redujeron la incidencia de aumento plasmatico de creatini-
nay el uso de terapia de reemplazo renal.

Se ha recomendado la revaluacion del estado hidrico del paciente de manera clini-
cay con dos de estos parametros: presién venosa central(PVC), saturacién venosa
central (ScvO2), ecografia cardiaca, o con un reto de liquidos dinamico.'5 Los objeti-
vos de estos ultimos son CVP =28 mm Hg y ScvO2270%. Sin embargo varios autores
consideran la medicién de la presion venosa central como inadecuada. Se ha obser-
vado que la valoracién hemodinamica de un paciente con choque séptico es mas
eficiente y precisa al realizarse con monitores de gasto cardiaco a través de una
linea arterial .16

El tratamiento con productos sanguineos se considera de soporte y se aplica solo
cuando el paciente ha resuelto su estado de hipoperfusién y en ausencia de una si-
tuacién de urgencia, como es la isquemia miocardica, hipoxemia severa, hemorragia
aguda o enfermedad isquémica, mientras la concentracion de hemoglobina sea <7
g/dL para alcanzar cifras de 7 a 9 g/dL en adultos. No se recomienda utilizar eritro-
poyetina, ni tampoco Plasma Fresco Congelado para corregir anormalidades de la
coagulacién a menos de que se planeen actos quirdrgicos invasivos o haya un san-
grado importante. Las plaquetas solo se transfundiran de manera profilactica cuando
las cuentas sean <10,000/mm3 en ausencia de sangrado; <20,000/mm?3 si el pacien-
te tiene un riesgo significativo de sangrado. Transfusiones >50,000/mm3 solo si se

planea una cirugia o procedimiento invasivo.
EL TRATAMIENTO PARA LA DIABETES Y LA RESPUESTA INMUNE EN LA SEPSIS.

El control glicémico se obtiene aplicando insulina cuando se registran dos medicio-
nes de glucosa >180mg/dL, pero tiene como objetivo mantener la glicemia entre 144
y 180mg/dL. Ya que se ha observado que con cifras menores existe un aumento del
riesgo de hipoglicemia de hasta nueve veces.?

INSULINA
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En el estudio realizado por Stegenga y cols, analizaron por separado los roles de la
insulina y la glucosa en la patogénesis de la infeccion al estudiar a individuos sanos
en los cuales los niveles plasmaticos de glucosa e insulina se mantuvieron en valo-
res preestablecidos de manera estricta por 6-8 hrs, utilizando infusiones controladas
de insulina, glucosa, somatostatina, glucagon y liofilizado endovenoso de E. coli
para estimular la sepsis.'8 La hiperglicemia causa degranulacion neutrofilica reduci-

da posterior a la administracion del liofilizado, independientemente de la concentra-

cion de insulina. Los niveles de citocinas en plasma(FNTa, IL-6, IL-8 o IL-10) no fue

ron afectados por la hiperinsulinemia ni por la hiperglicemia. La terapia con altas do-
sis de insulina produce una resolucién mas rapida de los niveles de proteina c reac-
tiva y de la cuenta de glébulos blancos, lo que sugiere un efecto antiinflamatorio,
pero no esta claro. Los leucocitos en diabéticos presentan una tasa reducida de gli-
célisis in vitro, lo que se puede corregir con suplemento de insulina, esto resulta im-
portante por que la energia requerida para la quimiotaxis proviene en su mayoria de
la glicdlisis. La evidencia clinica del beneficio de la insulina sigue siendo contradicto-
ria, pero en los ultimos afios se ha observado que el control estricto de la glicemia
no reduce la mortalidad.®

METFORMINA

Este medicamento se prescribe como primera linea de tratamiento en pacientes dia-
béticos obesos ademas de la dieta y ejercicio, se conoce que reduce hasta un 36%
la mortalidad en comparacion a la dieta sola. Existe poca evidencia de que presente
un efecto inmunomodulador ya que solo un estudio presenta una asociacion directa
con la disminucion del factor inhibidor de la migraciéon de macréfagos en pacientes
obesos. La principal complicacion del tratamiento con metformina resulta en el con-
texto de sepsis es el riesgo de acidosis lactica, debido a la inhibicién de la piruvato
deshidrogenasa promoviendo la respiracion celular anaerobia, lo que ha llevado en
algunos casos a recomendar el retiro de este medicamento durante la sepsis. A pe-
sar de esta posicion ideoldgica, en un estudio de revisidén de este afo se a observa-
do que la metformina tiene efectos de beneficio para el control HbA1c.20

TIAZOLIDINEDIONAS

La prescripcion de estos compuestos se ha asociado a una reduccién moderada de
sepsis en los pacientes diabéticos, lo que sugiere que este efecto es inmediato. Al-
gunos estudios randomizados que han investigado la efectividad clinica de estos
medicamentos en la terapia de pacientes diabéticos tipo 2, no han encontrado una
diferencia significativa en relacién al riesgo de infeccidon en comparacién a grupos
control. En contraste también se ha encontrado que el uso de las tiazolidinedionas
se asocia a mayor riesgo de infecciones del sistema respiratorio. 21
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SULFONILUREAS

La mejor estudiada en el contexto de sepsis en la glibenclamida. Esta inhibe la se-
crecion de IL-1 por los monocitos y se ha utilizado en los laboratorios especificamen-
te para ese propdsito. EI mecanismo es inflamatorio, sin embargo aun no se sabe
cual es la proteina blanco exacta. Otras sulfonilureas no presentan esta propiedad.
La glibenclamida esta asociada a una inflamacién reducida y en la disminucion de la
mortalidad en la mieloidosis.22 Ademas tiene un efecto presor sobre el musculo liso
de la vasculatura y que puede servir de vasopresor en caso de sepsis.

TRANSFUSION

El objetivo de la transfusién sanguinea es el aumento de la capacidad de transporte
de oxigeno, para asi restaurar la oxigenacion tisular. Aunque puede ayudar a pre-
servar la vida, la transfusidn se ha asociado al aumento de la morbilidad y mortali-
dad en las diferentes poblaciones de pacientes.

FISIOLOGIA DE LA ANEMIA EN LA DIABETES MELLITUS.

Para el cuerpo humano es vital un buen transporte de oxigeno y su liberacion a los
tejidos; mantiene la produccion de energia por la oxidacién de la glucosa a diéxido
de carbono y agua. En la mitocondria en el ciclo de Krebs la molécula de glucosa
lleva a la produccion de trifosfato de adenosina (ATP). La hidrélisis de este ATP lo
convierte a difosfato de adenosina (ADP) por medio de una ATPasa, este proceso es
continuo para mantener los requerimientos enzimaticos energéticos necesarios. En
condiciones aerdbicas, una molécula de glucosa se metaboliza a 30 moléculas de
ATP, mientras que en condiciones anaerdbicas la degradacion de glucosa se sus-
pende y se produce lactato, obteniendo al final solo dos moléculas de ATP.

El transporte de oxigeno a los tejidos(DO2) es el producto del flujo sanguineo a los
mismos y del contenido de oxigeno arterial. Este flujo esta determinado por el gasto
cardiaco y la vasoregulacion regional. La concentracién de oxigeno arterial depende
la hemoglobina y su saturacién. El flujo de oxigeno aumenta conforme la hemoglobi-
na disminuye a un nivel 6ptimo en el que el DO2 esta en lo mas alto al menor costo

energético del individuo, aproximadamente a un Hto de 30%.
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Con la perdida sanguinea y la infusién concomitante de cristaloides o coloides resul-
ta una hemodilucion normovolémica, de manera fisioldgica, el gasto cardiaco au-
menta para compensar el bajo contenido de oxigeno arterial por las bajas concen-
traciones de hemoglobina, para poder mantener el transporte de oxigeno. Este au-
mento del gasto cardiaco esta dado principalmente por un aumento en el volumen
latido y la inotropia; de manera secundaria por un aumento de la frecuencia cardia-
ca. Simultaneamente se favorece la liberacion de oxigeno a los tejidos. En casos de
anemia severa o choque hemorragico, el gasto cardiaco se redistribuye a los 6rga-
nos vitales.

Existe evidencia de la tolerancia de los érganos a la anemia aguda.23 A nivel celular,
la funcion de sensores de oxigeno esta dada por varios mecanismos. Algunos de
ellos se encuentran dentro de las mitocondrias y en proteinas sensibles a la hipoxia,
incluyendo el factor inducido por hipoxia(HIF). Como se dijo previamente al disminuir
la hemoglobina, los mecanismos compensatorios aumentan su accion, pero a pesar
de esto a hay limitacion del transporte de oxigeno a los tejidos por un aumento en la
expresion de moléculas hipdxicas incluyendo a la sintetasa de éxido nitrico y el HIF,
llevando a los individuos a la muerte con hemoglobinas menores de 3g/dI.

Se a creido que la transfusién sanguinea puede afectar la mortalidad a largo plazo al
cambiar la funcién inmunolégica y el aumento potencial del riesgo de infecciones
subsecuentes y recurrencia de cancer.

En relacion a la transfusion y la sepsis, la disfuncién endotelial y el inadecuado flujo
sanguineo a la microcirculacién, son dos aspectos muy importantes en su fisiopato-
logia. Las alteraciones persistentes de la microvasculatura se asocian a falla organi-
ca y muerte en pacientes con choque séptico.

Otro aspecto a considerar durante la transfusion son las alteraciones de la sangre
empaquetada a lo que coloquialmente se le conoce como lesiones de almacenaje,
que compromete la capacidad de los glébulos rojos de entregar el oxigeno a los teji-
dos. Dentro de estas alteraciones esta la deplecion de trifosfato de adenosina y del
2,3 difosfoglicerato, oxidacion de los fosfolipidos de membrana y vesiculacién, oxi-
dacion de proteinas, perdida de la capacidad de deformacién y aumento de la fragi-
lidad osmotica. A su vez se a visto un aumento de la hemdlisis y la liberacion de he-
moglobina libre que atrae oxido nitrico lo que produce vasodilatacion y alteraciones

en la microvasculatura durante su difusion.24
TRANSFUSION LIBERAL VS RESTRICTIVA.

Mucho tiempo se considerd que una hemoglobina de 10 g/dl y un hematocrito de
30% representaba el umbral mas bajo aceptable para una persona normal, lo que
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representaba la pauta para reconocer cuando era necesario transfundirla. Hoy sa-
bemos que para recomendar esta accion terapéutica debemos de entender la fisio-
logia de la anemia y del transporte de oxigeno.

En los ultimos anos se a investigado mucho sobre los efectos de la transfusién san-
guinea comparando sus modalidades restrictiva y liberal, siendo la pauta la Hb de
estos pacientes <7g o hasta 99 respectivamente. Las guias mas recientes apoyan la
modalidad restrictiva en diferentes escenarios clinicos.

Varios autores han encontrado a través de metaanalisis y estudios comparativos que
no existe una diferencia tan importante como para hacer de la terapia restrictiva el
objetivo ideal para las transfusiones, incluso algunos como Forminsky y cols25, en-
contraron que la sobrevivencia a la transfusion depende del escenario estudiado.
Ellos encontraron que en el perioperatorio de pacientes adultos la transfusion liberal
reducia la mortalidad y que en pacientes criticamente enfermos no se encontré dife-
rencia en las tasas de mortalidad entre una u otra estrategia terapéutica. Esto con-
tradice la idea actual.

Otro articulo menciona que las tasas de mortalidad a largo plazo y la calidad de vida
de pacientes con choque séptico y anemia que fueron transfundidos con hemoglobi-
na de 7g/dl no difiri6 en comparacién con aquellos que los transfundieron con hemo-
globina de 9g/d|.26 Carson y cols encontraron que las transfusiones a menores um-
brales de hemoglobina tenian una mortalidad intrahospitalaria reducida en compara-
cion a aquellos con los que eran transfundidos a hemoglobinas a umbrales mas al-
tos, no habia diferencia en la mortalidad general a los 14 y 60 dias posteriores o en
la unidad de cuidados intensivos. Ademas se encontré que a umbrales menores se
utilizaban menos paquetes globulares con una media de 1.19 paquetes para mante-
ner hemoglobinas de 9 a 13.3g/dI%7.

En otro estudio hecho por ellos mismos dos afios después, comparando las mismas
variables, se busco la mortalidad a largo plazo, ya que no habia estudios parecidos,
sin embargo habia uno comparando la mortalidad a largo plazo pero comparando
aquellos transfundidos de los que no lo habian sido. En este se encontré que la mor-
talidad a largo plazo no estaba comprometida por la transfusion, se integraron 2000
casos de pacientes de edad avanzada para cirugia de cadera con diferentes comor-
bilidades, y no se encontro relacion entre la transfusién sanguinea liberal con la cau-
sa de muerte, cancer o infeccion, ya que no hubo diferencia significativa con aque-
llos que se les dio una terapia transfusional restrictiva.28

La ASA concluy6 en la actualizaciéon de las guias del manejo de transfusion periope-
ratoria 201529 que se puede utilizar un manejo restrictivo de transfusion para reducir
el uso de productos sanguineos, pero que lo encontrado sobre la mortalidad, las
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complicaciones cardiacas, pulmonares y neurolégicas, y la duracién de la estancia
hospitalaria era ambiguo.

COMPLICACIONES ASOCIADAS A LA TRANSFUSION.

TRALI(transfusion related acute lung injury): Se define como lesion pulmonar
aguda(ALl) que ocurre durante las primeras 6 hrs post transfusién, pero puede ocu-
rrir hasta las 72 hrs y no esta relacionada otros factores de riesgo de lesion pulmo-
nar aguda o de sindrome de distrés respiratorio agudo. Ocurre una hipoxemia agu-
da(Pa02/FI02 <300mm Hg), y se presentan infiltrados bilaterales en la tele de térax
sin evidencia de hipertension auricular izquierda. El TRALI es la causa mas comun
de morbilidad y mortalidad post transfusion. Su riesgo se estima en 1 caso por cada
5000 paquetes globulares transfundidos. La tasa de mortalidad es de 5-8%. Se ha
visto que la sepsis es un factor de riesgo para esta entidad.30

TACO(transfusion associated circulatory overload): Es el desarrollo de una sobre-
carga de liquidos y de edema pulmonar secundario a la transfusién. Ocurre a las po-
cas horas post transfusion. Los pacientes presentan hipoxemia, taquipnea, taquicar-
dia e infiltrados bilaterales en la tele de térax. Es la segunda causa mas comun de
morbilidad y mortalidad asociada a la transfusioén en los Estados Unidos. La diferen-
cia con el TRALI radica en que este ultimo es un fendbmeno donde aumenta la per-
meabilidad, mientras que el TACO ocurre por un aumento en la presién hidrostatica
pulmonar causando edema. Se cree que la alta incidencia de disfuncion miocardica
en pacientes con sepsis esta asociada a la alta incidencia de TACO en estos pacien-
tes.

TRIM(transfusion related immunomodulation): La inmunomodulacion asociada a la
transfusion ocurre tras una transfusién alogénica donde los leucocitos del donador
producen inmunosupresion, llevando al paciente a presentar infecciones nosocomia-
les, morbilidad y mortalidad aumentadas. Se han propuesto mecanismo de leucore-
duccidn para prevenir esta complicacién, pero aun no hay estudios que demuestren
su efectividad.

Reacciones Hemoliticas: Ocurren como resultado de las interacciones entre los anti-
cuerpos en el plasma del recipiente y los antigenos de superficie en los eritrocitos
del donador. Puede haber reacciones inmediatas o tardias.

Inmediatas: Ocurren comunmente por incompatibilidad ABO. Se producen complejos
antigeno-anticuerpo causando la activacion del complemento, hemoptisis intravascu-
lar y destruccién de la sangre transfundida.
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Tardias: Ocurren por incompatibilidad por antigenos menores como el grupo Rhesus
o Kidd. Esto resulta en una hemolisis extravascular que ocurre entre 3 dias a 3 se-
manas después de la transfusion.

Reacciones febriles: La fiebre es el estandar. Puede haber mialgias, fatiga, malestar
general, escalofrios, vomito y puede haber hipotensién y falta de aire. Es una reac-
cion benigna causada por liberacion de IL-1, IL-6 y FNTa, por la union de complejos
Ag-Ac de los leucocitos del donador.

Anormalidades Electroliticas: La hiperkalemia y la hipocalcemia son las dos mas
comunes y su incidencia aumenta con el numero de unidades transfundidas. La
concentracion de potasio aumenta con el almacenamiento de la sangre. Ademas la

sangre es anti coagulada con citrato que se une al calcio y lo disminuye.31
OTRAS VARIABLES.

La transfusion en pacientes que presentan sangrado es inevitable sobre todo si pre-
sentan hemoglobinas menores de 7g/dl. En caso de los pacientes que no sangran
aun existe esta brecha de valores de hemoglobina en la que los medicos actuales se
basan. Sin embargo el consenso actual es el de transfundir para mejorar la oxigena-
cion de los tejidos y 6rganos al aumentar la hemoglobina.

Se a encontrado que la transfusion es un factor de riesgo para mortalidad en pacien-
tes con choque séptico, dependiendo el tipo de estudio y si se realizo en pacientes
dentro del perioperatorio o en la unidad de cuidados intensivos ese valor puede ser
mayor o menor que el resto de la poblacion sin sepsis. Un estudio32 encontré dentro
de su andlisis que el aumento de la mortalidad no era en si significativo y se sumé a
otros como justificacién para seguir transfundiendo.

El principal problema de los estudios es que basan sus indices de mortalidad en el
valor de los paquetes transfundidos durante las primeras 24 horas y si se utilizan
algun sistema de puntuacién para su evaluacion como el APACHE Il donde se utiliza
el menor hematocrito alcanzado. Ademas ninguno de los sistemas de puntuacién
tiene el 100% de valor predictivo para la mortalidad. Y por ultimo la transfusion es
una intervencion de repeticidn en varios de los casos y la razon por la que se realiza
también, por lo que el tiempo de riesgo también varia.

3.3 JUSTIFICACION

La Diabetes ha sido asociada a una mayor susceptibilidad a la infeccion y sepsis.
Existe informacién contradictoria sobre si la mortalidad de los pacientes con sepsis
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esta influenciada por la diabetes, generando a su vez el debate sobre si es nece-
sario un control estricto de glicemia en estos pacientes. La causa primaria por la cual
la diabetes predispone a los individuos a la infeccion es que produce anormalidades
en la respuesta del huésped a esta, particularmente la quimiotaxis de los neutroéfilos,
la adhesion celular y la muerte intracelular. También existe evidencia de defectos en
la inmunidad humoral.

Sin embargo también se ha observado que a pesar de que los individuos con diabe-
tes mellitus presenten estas anormalidades, los efectos netos no son mayores que
los de la poblacion con sepsis pero sin diabetes. Aun queda por saber si en realidad
la diabetes no tiene ningun factor predisponen incluso a nivel molecular. Ademas
esta el hecho de que durante la terapéutica del paciente séptico se pueden utilizar
productos sanguineos con los cuales puede aumentar la mortalidad por el riesgo in-
herente de la transfusion.

Este estudio se realizara en pacientes diabéticos que presenten ademas choque

séptico, de riesgo quirurgico alto, iniciados en una terapéutica previa con cristaloides
y que sean transfundidos durante el procedimiento quirdrgico para observar los efec-
tos de la transfusion y conocer las incidencias en cuanto a morbilidad consecuentes.

Las guias internacionales para el tratamiento temprano de sepsis, sepsis severa y
choque séptico, recomiendan la terapia inicial con cristaloides, dejando como
tratamiento secundario a la aplicacién de productos sanguineos para casos especifi-
cos. Los pacientes diabéticos con sepsis son un grupo susceptible de transfusién de
forma que el andlisis de los registros de los pacientes tratados en esta sede es de
interés al equipo investigador.

3.3.1 OBJETIVO GENERAL.

Conocer la morbilidad y mortalidad de pacientes diabéticos con choque séptico, que
hayan sido transfundidos durante el perioperatorio.

3.3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS.

« Conocer si existen grupos de edad en los que se determine mayor riesgo.

e Observar si la posologia del tratamiento del sindrome de diabetes Mellitus mo-
difica el patrén de respuesta a la transfusion.
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o Comparar entre la morbilidad y mortalidad asociada a transfusién durante un
umbral alto de hemoglobina de 9 g/dL y uno bajo de 7 g/dL.

« Relacionar el riesgo quirurgico del paciente en choque séptico con el riesgo de
morbilidad asociada a la transfusion.

3.3.3 HIPOTESIS

Hipoétesis Nula:

La morbilidad y mortalidad es similar a la reportada en pacientes diabéticos con
choque séptico que reciben una transfusion sanguinea durante el perioperatorio.

Hipoétesis Alterna:

La morbilidad y mortalidad es diferente a la reportada en pacientes diabéticos
con choque séptico que reciben una transfusion sanguinea durante el periopera-
torio.

4. DISENO DEL ESTUDIO

4.1 Clasificacion del Estudio
= Replicativo. Existen reportes similares, pero no especificos.

4.2 Tipo de Investigacion
= Observacional. No se llevé a cabo ninguna intervenciéon o manipulacion de
las variables.

4.3 Caracteristicas del Estudio
= Causa e Incidencias. Se evaluaron factores de riesgo relacionados al manejo
médico en el perioperatorio.

4.4 Tipo de Analisis
= Descriptivo Analitico. Se reportaron los fendmenos encontrados para deter-

minar tendencias en la poblacién y comparacion entre los grupos.
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4.5 En relacién al tiempo
= Retrospectivo: se capturé la informacién para la incidencia de morbilidad y
mortalidad en registros hospitalarios de afios previos.

5. METODOLOGIA DEL ESTUDIO

5.1 LUGAR DONDE SE REALIZARA EL ESTUDIO.

Hospital Metropolitano “Dr. Bernardo Sepulveda” Ave. Lopez Mateos y Nogalar 4600,
Col. Bosques de Nogalar, San Nicolas de los Garza, N.L. tel (81) 8305 5900

5.2 UNIVERSO, MUESTRAY TAMANO DE LA MUESTRA.

Para efectos del estudio se planea estudiar los pacientes diabéticos y morbilidad
asociada a la transfusion, para ello se calcula la muestra en base al riesgo relativo
(9%) de este grupo de pacientes de requerir intubacion posterior a cirugia y experi-
mentar estado séptico, con coeficiente de confianza del 95% y una precision relativa
de 0.4 se planea explorar una muestra de 150 expedientes que cumplan con las ca-
racteristicas de ingreso del estudio.

Calculo de Muestra
N=  ZZ(1-P1)/P1+(1-P2)*P2  N= 1.962*(1-0.09)/0.09+ (1-0.91)/0.91 N= 150
z 196 Ln(1-g)? Ln(1-0.4)?
P1 0.09
€ 0.4
P2 0.91 N= 150
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5.3 METODO DE SELECCION DE LOS PARTICIPANTES.

La poblacion fue seleccionada de acuerdo a los diagndsticos preoperatorios:
Diabetes Mellitus, Choque séptico y transfusion perioperatoria en registros del
Hospital Metropolitano “Dr. Bernardo Sepulveda”

Se ingresara al estudio pacientes de acuerdo a los criterios detallados a conti-
nuacion.

5.4 CRITERIOS DE INCLUSION:

* Paciente mayor de 18 afios
* Género indistinto
* Diagnéstico de Diabetes Mellitus y Choque Séptico.

* Procedimiento quirdrgico llevado a cabo en el quiréfano del Hospital Metro-
politano “Dr. Bernardo Sepulveda”.

* Paciente tratado con transfusion sanguinea en el perioperatorio.

* Informacién generada de procedimientos electivos o de urgencia, por parte
del servicio de cirugia general.

5.5 CRITERIOS DE EXCLUSION:

* Se excluyeron procedimientos que se realizaron fuera de quiréfano.

* Aquellos pacientes sin diagnostico conjunto de Diabetes Mellitus y Choque
Séptico.

* Procedimientos que no estuvieron a cargo de Cirugia General.

* Paciente no transfundido durante perioperatorio.
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5.6 CRITERIOS DE ELIMINACION:

* Aquellos pacientes que no presenten diagnéstico de diabetes mellitus en

conjunto con choque séptico durante su intervencion quirurgica.

Pacientes que presenten patologia cardiaca importante o que desarrollen

algun evento cardiovascular durante el perioperatorio.

Registro anestésico o quirdrgico sin datos completos.

5.7 PROCESOS Y METODOS DE CONFIABILIDAD

PRIMER CONTACTO

Se solicitaran en el hospital Metropolitano permiso al departamento de archivo para la
revision de expedientes clinicos, por medio de un memorandum del departamento de
Anestesiologia. Se pediran los permisos correspondientes al departamento de quiréfano
para revisar los diarios de preoperatorio y de recuperacion en busca de registro y diag-
nostico de pacientes para el estudio.

INTERVENCION: CAPTURA DE DATOS.

Se hara constar al departamento de ética de dicho hospital que la informacion recabada
sera solo con fines de estudio y sera eliminada después de 5 afios. Se establecera el
horario de uso de expedientes clinicos de 15 hrs a las 19hrs de lunes a sabado y sera

necesaria la participacion de 3 personas capacitadas para la recaudacion de datos.

COMENTARIOS ADICIONALES

Reduccion de Sesgo.
» Se determinaran adecuadamente las variables del estudio.

* No se tomaran en cuenta registros hospitalarios incompletos o con
datos dudosos.

» Se capacitara al personal para utilizar adecuadamente la base de
datos.

« Se hara una revision diaria de la base de datos.
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» Se utilizaran herramientas validadas para el analisis de datos.

6. VARIABLES DEL ESTUDIO.

Nombre

: q e . Procesos
Variable Unidades Codificacion Clasificacion  Descripcion Inicial
Operativo WEEUSS
Demograficos
Afos Valor
. Cuantitativa . absoluto,
Edad AfRos EDAD NA . cumplidos del .
discreta iont media y
paciente DE
% de
acuerdo a
clasificacié
) 1=Masculino, Cualitativa Sexo n,
Género F/M GEN . . o .
2=Femenino  nominal biologico contingenc
ias,
distribucio
nes.
Valor
Cuantitativa Masa
Peso Kg PESO NA Hanitaty clozeil;
Continua mesurable media y
DE
Valor
Cuantitati Altura en bsolut
uantitativa absoluto,
Talla M TALL NA . Metros del .
Continua individuo media y
DE
Distribucién Valor
Cuantitativa
IMC Kg/m? IMC NA . de masa absqluto,
Continua sobre media y
superficie DE
Antecedentes Personales
% de
acuerdo a
clasificacio
Cualitativa . n,
ASA NA ASA NA . Estado fisico .
nominal contingenc
ias,
distribucio
nes

PROTOCOLO: 2017IM2T5a. Titulado “Morbilidad y Mortalidad asociada a la transfusién sanguinea transoperatoria
en pacientes diabéticos en choque séptico” 3 de octubre de 2017, Monterrey, Nuevo Ledn.

23



Posgrado de Anestesiologia, 3 de octubre de 2017. Tecnoldgico de Monterrey

EPOC

Hipertension
Arterial
Sistémica

Enfermedad
Vascular
Periférica

Cardiopatia
Isquémica

Insuficiencia
Renal

NA

NA

NA

NA

NA

EPOC

HAS

EVASC

1SQ

1281, 2=NO Cual.itativa
nominal
Cualitativa
1=8I, 2=NO .
nominal
litati
1281, 2=NO Cua.| ativa
nominal
Cualitativa
1=8I, 2=NO .
nominal
1281, 2=NO Cual.itativa
nominal

Antecedente
Personal
Patolégico

Antecedente
Personal

Patolégico

Antecedente
Personal

Patolégico

Antecedente
Personal
Patolégico

Antecedente
Personal
Patolégico

% de
acuerdo a
clasificacio
n,
contingenc
ias,
distribucio
nes.

% de
acuerdo a
clasificacié
n,
contingenc
ias,
distribucio
nes.

% de
acuerdo a
clasificacio
n,
contingenc
ias,
distribucio
nes.

% de
acuerdo a
clasificacio
n,
contingenc
ias,
distribucio
nes.

% de
acuerdo a
clasificacio
n,
contingenc
ias,
distribucio
nes.
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% de
acuerdo a
NA clasificacié
A ion  Cualitativa  '\ntecedente
Otras NA OTRS (ALpEeleT ) Bl -
de acuerdoa nominal L contingenc
Patolégico .
resultados) 1as,
distribucio
nes.
Parametros del Estudio
1=Intestino
delgado,
2=Intestino % de
Grueso, acuerdo a
3=Estomago, clasificacio
" J L Fuente de
Fuente de la 4=Tejido Cualitativa . i
. NA FSEP . infeccion .
Sepsis blando, nominal i . contingenc
. primaria. .
5=sistema ias,
urinario, distribucio
6=Pulmoén, nes.
7=Desconosi
do
% de
acuerdo a
. clasificacié
1=PG, o Terapeutica
. Cualitativa n,
Transfusion NA PG/PFP 2=PFP, . de transfusion .
nominal contingenc
3=Ambos utilizada g
ias,
distribucio
nes.
% de
acuerdo a
clasificacio
. Hbinicial ieact
X Cuantitativa n,
Hemoglobina  g/dl Hb NA . previo a .
continua contingenc
transfusion q
ias,
distribucio
nes.
1=Sulfonilure % de
as, acuerdo a
2=metformin Tipo de clasificacio
Tratamiento NA TXDM a, o CuaI‘itativa tratamiento n, .
de DM 3=gliptinas, nominal antihipergluce ~ contingenc
4=insulina, miante. ias,
5=dieta, distribucio
6=ninguno nes.
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Valor
Cronicidad de 5 Cuantitativa Numero de absoluto,
. N. de Afios CRODM NA . . ;
la Diabetes discreta afos con DM. mediay
DE
1=Anestesia % de
S General ] acuerdo a
écnica 2=Ar1esteS|a Técnica clasificacio
Empleada peaibnd Cualitativa anestésica n
(el ) =g nominal tilizad | c;mtin enc
Independient 3= sedacion ;' lzadaenel 9
e) 4=TIVA aciente @s, o
5=doble distribucio
técnica LESS
1= Gastro-
el Tipo de Valor
TIPO c!e NA TPRO 2= Tejidos Cual.ltatlva procedimiento  absoluto,
Cirugia blandos nominal quir.l]rgico media y
3= Urologica realizado DE
4= Vascular
Tiempo de
Instalacion y Valor
Tiempo de . Cuantitativa  regreso de absoluto,
. Min ANE NA . . )
Anestesia Continua funciones media y
motoras enla DE
extremidad
. Valor
. L Tiempo de
Tiempo de . Cuantitativa . absoluto,
L Min Qx NA . Procedimiento .
Cirugia Continua . media y
Quirdrgico
DE
% de
— acuerdo a
[ 2EEES clasificacio
Complicacion 2=TRALI Cualitativa relacionados
es post NA COMP . . ala ’ .
. 3=Reaccion, nominal L, contingenc
transfusion transfusion ias
4=UCl, SEMIneS: distribucio
nes.
Valor
. L Numero de
Dias de X Cuantitativa . absoluto,
. . N. de Dias DIA NA . dias en el ;
internamiento discreta . media y
hospital. DE
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% de
acuerdo a
Siingreso ala clasificacio
1=si T ;
Cualitativa n,
Ingreso a UCI NA UClI ) un.ldad - )
2=no nominal cuidados contingenc
intensivos. ias,
distribucio
nes.
Valor
Cuantitativa Numero de absoluto
Traslado N. de Dias DTRAS NA . dias hasta el L
discreta traslado media y
’ DE
% de
acuerdo a
clasificacié
Cualitativa Paciente n,
Muerte NA MORT 1=8I, 2=NO ) . .
nominal murié o no. contingenc
ias,
distribucio
nes.
Numero de
dias Valor
. . Cuantitativa posteriores a  absoluto,
Mortalidad Dias DIAMORT NA h . .. .

discreta la intervencién media y
que muere el DE
paciente.

Presion
arcial de
Z igeno en Valor
Xi
Cuantitativa absoluto,
pO2 mmHg PO2 NA . gases .

Continua rterial media y
arteriales DE
postrasnfusio
n.

Concentracion
de oxigeno Valor
Cuantitativa administrado
FIO2 % FIO2 NA ) absoluto,

Continua durante el media y
transoperatori DE
0.

Nivel de Valor

Cuantitativa lactato en absoluto,

Lactato mmHg LAC NA ) .

Continua sangre post media y
transfusion DE
Nivel de

o bicarbonato Valor

Cuantitativ ) absoluto,

HCO3 mmol HCO3 NA . de sodio ;

a Continua media y
post DE
transfusion
Nivel de Valor

Cuantitativ.  exceso de absoluto,

BEb BEb NA . .
a Continua base post media y

transfusion ~ DE
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7. TECNICAS DE ANALISIS ESTADISTICO.

HERRAMIENTAS
IBM SPSS v23 ° R STUDIO 0.99.892 — 3.1.1 ° 2016 MSO Excel 16.0.6925
ANALISIS INICIALES

Se determinaron valores de tendencia central, desviacion estandar, analisis de
normalidad e histogramas de frecuencia para variables cuantitativas. Se deter-
minaron proporcion de frecuencia, porcentaje en relacion al total de entradas
ademas de proporcién de frecuencia para escalas al estudiar variables categéri-
cas.

ANALISIS DE POBLACION

Se evaluaron los datos demograficos y antecedentes que prevalecieron en la
muestra que pudieran ser de interés.

ANALISIS COMPARATIVO

Se va a agrupar a los pacientes que cuenten con diagnostico de diabetes melli-
tus, choque séptico y que hayan sido transfundidos, ademas de sus inferencias
en los que ingresaron a la UCIA y aquellos que fueron ingresados a cuidados
generales, a partir de este punto de comparacién se estudiaron las relaciones
entre las variables paramétricas y no paramétricas. Para las variables de ten-
dencia central se compararon con T de Student ajustado a normalidad de dos
colas los grupos de interés a tomar como significativos valores de P menor a
0.05, en caso de no ser paramétrica se estudiara con la prueba pertinente de
acuerdo a cantidad de categorias presentes en la variable. Otros resultados fue-
ron interpretados por el autor reportandose datos interesantes para el estudio.
En caso de requerirse se realizara MANOVA para multiples variables a comprar.

Para los muestreos categdricos a comparar se empled prueba de Fisher de 2
colas para describir las diferencias entre los grupos de comparacién, se tomd
significativo P menor a 0.05.
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Se elaboré dispersién y regresion para datos significativos que se correlacionan.
Se estudio la muestra para observar factores de riesgo/beneficio al analizar gru-
pos y subgrupos (Coeficiente de Momios OD, Riesgo Relativo RR, Numero Ne-

cesario a Tratar), asi como establecer Sensibilidad, Especificidad, Predictivo Ne-
gativo y Predictivo Positivo de los indicadores de interés del equipo investigador.

8. ASPECTOS ETICOS

CLASIFICACION DE LA INVESTIGACION.

Segun el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacién
para la Salud, la investigacion se situa en:

ARTICULO 17

l.- Investigacion sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de
investigacion documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza nin-
guna intervencién o modificacién intencionada en las variables fisioldgicas, psi-
coldgicas y sociales de los individuos que participan en el estudio, entre los que
se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y
otros, en los que no se le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su con-
ducta.

El presente estudio no contempla la aplicacion de alguna medida de intervencion,
sino meramente la investigacion documental.

9. ORGANIZACION

9.1 RECURSOS HUMANOS
* Residentes de Anestesiologia del Programa de Residencias Médicas para
especialidad “Programa Multicéntrico” TEC Salud.
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9.2 RECURSOS MATERIALES

* Programa de captura en Microsoft Excel 2013
Programa de escritura Pages 5.26.2 for Mac 2015
* Programa de citas bibliograficas End Note X8 2016

* Computadora MacBook Air laptop con pantalla de 11”- procesador intel Core
i5, memoria 128GB, disco duro de 1TB. Sistema operativo: OX SIERRA.

* Apple Ipad Air 2 pantalla Retina, memoria 64GB procesador A5X dual-core y
GPU quad-core.

9.3 CAPACITACION DEL PERSONAL
* Se capacitara al personal con habilidades técnicas de captura de datos
en Programa SSPS v23.

10. RESULTADOS

Exploramos los registros de 81 pacientes con los criterios de ingreso sefialados, de
los cuales 20 (24.39%) pacientes requirieron ingreso a la unidad de cuidados inten-
sivos (UCIA), y 62 (75.61%) pacientes se ingresaron a las diferentes areas de inter-
namiento del Hospital. De los paciente ingresados en la UCIA encontramos diferen-
cias en relacion a la edad (M 46.35 £16.88, P=0.005) siendo factor una edad menor
de ingreso(Fig.1). No encontramos diferencias en la somatometria, ni tampoco dife-
rencias relacionadas al género (P=0.6043)(tabla1).

Tabla 1. Demografia (Morbilidad)

UCIA Piso
Media, DE Media, DE p- val t.test
EDAD Afos 46.35 £16.88 56.34 £+12.28 0.005 -2.867
PESO Kg 76.65 £21.1 70.75 £14.56 0.166 1.397
TALLA m 1.61 +£0.08 1.62 +£0.09 0.848 -0.193
IMC % 29.33 £7.58 27.07 £5.59 0.157 1.43
N, % N, % p- val oD
Femenino 10 (50%) 36 (59.02%) 0.6043 0.6944
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Concerniente a los antecedentes personales(tabla2) de los pacientes en nuestro es-
tudio, no encontramos diferencias en relacion a sus enfermedades concomitantes.
Respecto a la relacién entre la fuente de sepsis en los pacientes ingresados en la
UCIA encontramos que presentaban un porcentaje mayormente significativo aque-
llos con problemas gastrointestinales(Gl) (p=0.3556) y en menor porcentaje aquellos
con infecciones en tejidos blandos, a diferencia de lo que se observé en pacientes
de cuidados generales donde la patologia en tejidos blandos fue la causa principal
(p=<0.001). Encontramos, conjuntamente, diferencias en cuanto a los valores en el
ASA (p=<0.001), transfusion de plasma fresco congelado (p=<0.001), transfusién de
concentrados plaquetarios (p=0.001) y en la cronicidad de la diabetes (p=0.003)(Fig.
14 y 15). No encontramos una diferencia en el valor de la hemoglobina en los pa-
cientes previo a la transfusion.

Tabla 2. Antecedentes (Morbilidad)
UCIA Piso
Media, DE Media, DE p- val t.test
ASA 4 10.32 3.46 +0.53 <0.001 -2.867
PFC  #bolsas 3.3%1.75 1.1 +£1.81 <0.001 1.397
C PLAQUETAS  #bolsas 0.4510.94 0.02+0.13 0.001 -0.193

HB PRETRASNF g/dl 7.93+1.28 7.94 +1.21 0.956 1.43
CRONICIDAD DE LA 6 +5.45 13.79 0.003 -3.031
DIABETES afios +11.02
N, % N, % p- val oD
EPOC 20 (100%) 57 (93.44%) 0.5674 --
HTA 17 (85%) 42 (68.85%) 0.2468 2.5635
ENF VASCULAR 20 (100%) 51 (83.61%) 0.0604 -
CARDIOPATIA 20 (100%) 54 (88.52%) 0.1845 -

FUENTEDELASEPSIS

Intestino Delgado 9 (45%) 3(4.92%) 0.3556 2.5147
Intestino Grueso 3 (15%) 4 (6.56%) 0.3556  2.5147
Estomago 0 (0%) 0 (0%) 0.9999
Tejidos Blandos 2 (10%) 51 (83.61%) <0.001 0.0218
Sistema Urinario 2 (10%) 3(4.92%) 05926 2.1481
Pulmon 0 (0%) 0 (0%) 0.9999
Gine 4 (20%) 0 (0%) 0.0029
FOD 0 (0%) 0 (0%) 0.9999
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Figura 1. Diagramas de Caja: Edad, IMC, Hb, y Cronicidad de la Diabetes de
acuerdo a lugar de ingreso.
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Figura 2. Diagramas de Caja: Edad, IMC, Hb, y Cronicidad de la Diabetes de
acuerdo a mortalidad.
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Figura 3. Diagramas de Caja: Mortalidad asociada a parametros de
Gasometria.

Dentro de los parametros del estudio observamos de acuerdo a la morbilidad dispa-
ridad en distintos valores, siendo entre los mas significativos los dias de interna-
miento (M 13.35 +8.41,P=0.02)(Fig.12) y los dias hasta la muerte (M 10.6 £7.24,
P=0.001); observamos también diferencias en los valores pre-transfusién de: PO2
(M 205.6 +69.23, P=0.019), lactato (M 38.45 +28.52, P=0.044); HCO3 (M 14.51
15.81, P=<0.001), BEb (M -11.05 1£6.35, P=0.001) y en el indice de Kirby (PaO2/
FiO2)(M 218.62 +74.11, P=0.011) siendo estos mas significativos en pacientes in-
gresados en la UCIA. Asimismo observamos diferencias en los valores de la glice-
mia al ingreso (M 164.45 +84.05, P=0.016) siendo menor en aquellos pacientes in-
gresados en la UCIA.(tabla 3)

Tabla 3. Variables del Estudio (Morbilidad)

UCIA Piso
Media, DE Media, DE p. val t.test
DIAS DE 13.35 +8.41 8 +8.86 0.02 2.372
INTERNAMIENTO
DIAS HASTA LA MUERTE 10.6 £7.24 31242 0.001 3.902
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PO2 PRE TRANSF  mmHg  205.6 +69.23 173.28 +45.95 0.019 2.389

F102 % 95 £11 98.36 +6.63 0.103 -1.65

PAFI 218.62 £74.11 178.2 £55.07 0.011 2.606

LACTATO  mg/dl 38.45 £28.52 25.27 £23.57 0.044 2.047

HCO3 mEq/L 14.51 £5.81 19.36 +4.75 <0.001 -3.749

BEB mEqg/L -11.05 +6.35 -6.76 +4.08 0.001 -3.46

GLICEMIAPRE CX  mg/dl 132 £56.07 159.56 +63.03 0.086  -1.741
GLICEMIAPOST CX  mg/dl 150 £61.71 157.87 £51.42 0.574  -0.565

HB POST TRANSFUSION g/dl 10.79 £0.86 10.74 £1.01 0.851 0.188
GLUCOSAAL INGRESO  mg/dl 164.45 £84.05 239.31 +127.23 0.016  -2.456
CREATININAAL INGRESO  mg/dl 1.93 +1.55 1.41 £1.15 0.113 1.602
TIEMPO ANESTESICO min 175.5 £54.36 133.15+£36.21 <0.001  3.979
TIEMPO QUIRURGICO min 151.5 £+40.17 117.16 £33.73 <0.001  3.766

Los pacientes ingresados en la unidad de cuidados intensivos presentaron un tiem-
po de estancia en quiréfano mas prolongado, en los cuales observamos valores ma-
yores de tiempo de anestesia y tiempo de cirugia (M 175.5 £54.36, P=<0.001) y (M
151.5 +40.17, P=<0.001) respectivamente.

Respecto a las técnicas anestésicas utilizadas también encontramos diferencias en-
tre ambas, mostrando un valor mayor en el uso de anestesia general en paciente
ingresados en la UCIA comparado con un valor mayor en el uso de anestesia neu-
roaxial en aquellos ingresados a piso (p=<0.001). No encontramos diferencias signi-
ficativas en relacion a la cantidad de paquetes globulares transfundidos en el peri-
operatorio, asi como para aquellos pacientes trasladados a otra unidad médica.
(tabla4)

Tabla 4. Transfusién y Técnica Anestésica (Morbilidad)

UCIA Piso
N, % N, % p- val oD
PG

0 1(5.26%) 1(1.64%)  0.9999
1 2 (10%) 15(24.59%) 0.2161  0.3407
2 9 (45%) 22 (36.07%) 0.5972  1.4504
3 3 (15%) 10 (16.39%) 0.9999 0.9
4 2 (10%) 5 (8.2%) 0.9999  1.2444
5 2 (10%) 5 (8.2%) 0.9999  1.2444
6 1(5%) 3(4.92%) 0.9999 1.0175
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TECNICA ANESTESICA N, % N, % p. val oD
AGB 18 (94.74%) 14 (23.33%) <0.001 59.1429
BED 1(5.26%) 46 (76.67%) <0.001  0.0169

Muerte 10 (50%) 3(4.92%) <0.001 19.3333

En relacion a la mortalidad, observamos en nuestro estudio un contraste importante
en aquellos ingresados en la UCIA con respecto a los que no se ingresaron (50% vs
4.9%, p=<0.001)(Fig.11). En cuanto al género, la mortalidad fue mayor para mascu-
linos(Fig.16). La edad, la somatometria y los dias de internamiento fueron significa-

tivos(tabla 5). El criterio de ASA fue significativo para cuando es considerado 4 o

mayor. La transfusion de plasma fresco congelado o concentrado de plaquetas
también aumenté la mortalidad (tabla6). El lactato y Bicarbonato pre transfusién fue-
ron a su vez significativos con valores de 34mg/dl y 15mmol/l respectivamente. El
indice de Kirby y el exceso de base no fueron relevantes(tabla7)(Fig.2).

A su vez la mortalidad fue mayor en aquellos con patologia de intestino delgado y de
tejidos blandos(p=<0.001) en pacientes ingresados a la UCIA(tabla 8)(Fig.13). De
acuerdo a la técnica anestésica, los pacientes que recibieron Anestesia General fue-
ron mas propensos a morir que aquellos que recibieron bloqueo epidural(p=<0.001)
(Fig.10). Ademas el tratamiento con sulfonilureas aumenta la mortalidad (OD 5.58)

en estos pacientes(tabla 6).

Tabla 5. Demografia (Mortalidad)

UCIA Piso
Media, DE Media, DE p. val t.test
EDAD Afos 50.31 £19.39 54.56 £12.96 0.323 -0.994
PESO kg 73.92 £17.84 71.88 £16.32 0.685 0.407
TALLA m 1.61 £0.09 1.62 £0.09 0.852 -0.187
IMC % 28.19 £5.43 27.52 +6.33 0.722 0.358
N, % N, % p. val oD
Femenino 6 (46.15%) 29 (42.65%) 0.9999 1.1527
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Tabla 6 . Transfusion y Técnica Anestésica (Mortalidad)

PG

0
1
2
3
4
5
6

CORTE DE PAQUETES
1a2PG
3 omas PG

TECNICA ANESTESICA
AGB
BED

TRATAMIENTO DE LA DIABETES
Sulfonilureas

Metformina

Gliptinas

Insulina

Dieta

Ninguno

UCIA

N, %

0 (0%)
3 (23.08%)
5 (38.46%)
2 (15.38%)
1(7.69%)

0 (0%)
1(7.69%)

N, %
8 (61.54%)
5 (38.46%)

N, %
8 (84.62%)
2 (15.38%)

N, %
1(7.69%)
5 (38.46%)
0 (0%)
2 (15.38%)
1(7.69%)
3 (23.08%)

Piso
N, %
2 (2.94%)
14 (20.59%)
26 (38.24%)
10 (14.71%)
6 (8.82%)
7 (10.29%)
3 (4.41%)

N, %
42 (61.76%)
26 (38.24%)

N, %
1 (30.88%)
2(66.18%)

N, %
1(1.47%)
25 (36.76%)
0 (0%)
16 (23.53%)
0 (0%)

5 (7.35%)

p. val
0.9999
0.9999
0.9999
0.9999
0.9999
0.5908
0.5105

p. val
0.9999
0.9999

p. val
<0.001
0.0013

p. val
0.2969
0.9999
0.9999
0.7222
0.1605
0.1129

oD

1.1571
1.0096
1.0545
0.8611

1.8056

oD

0.9905

1.0096

oD

12.3095

0.0929

OD

5.5833

1.075

0.5909

3.78
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Tabla 7. Variables de estudio (Mortalidad)

UCIA Piso
Media, DE Media, DE p- val t.test
DIAS DE INTERNAMIENTO 9.92 +6.47 9.21+9.45 0.794  0.262
PO2 PRE TRANSF  mmHg 195.46 +57.04 178.54 £53.44 0.304  1.035
F102 % 96.92 +7.51 97.65+8.13 0.767 -0.298
PAFI 204.83 +£70.32 185160.75 0.296  1.052
LACTATO mg/dl 34.08 +20.44 23.36 £13.83 0.022  2.346
HCO3  mEg/L 15.19 16.9 18.73 £4.95 0.03 -2.211
BEB  mEq/L -9.58 £7.18 -7.44 +448 0.162 -1.411
GLICEMIA PRE CX mg/dl 124.92 +40.76  158.07 £64.37 0.078 -1.785
GLICEMIA POST CX mg/dl 138.38 +44.56 159.28 £55.09 0.202  -1.287
HB POST TRANSFUSION g/dl 10.62 £0.99 10.78 £0.97 0.576  -0.561
GLUCOSAAL INGRESO mg/dl 172.69 £72.79 230.03 £127.5 0.121  -1.567
CREATININAAL INGRESO mg/dl 1.98 +1.41 1.46 £1.23 0.176  1.364
TIEMPO ANESTESICO min 154.23 +49.41 141.57 +4418 0.356  0.929
TIEMPO QUIRURGICO min 135 +£38.51 123.85+38.15 0.338  0.964

Realizamos la prueba de regresion logistica a las variables cuantitativas en relacion
a la muerte y obtuvimos un resultado significativo de prediccion de mortalidad con el
valor del Lactato (OD 1.048). El area bajo la curva ROC del Lactato como predictor
de mortalidad fue de 0.798(Fig.4), con un punto de corte en 30mg/dl, una sensibili-
dad de 69% y una especificidad de 91%.

Finalmente, analizamos en este estudio la relacién entre la cantidad de paquetes
globulares transfundidos en el perioperatorio y su efecto sobre los dias de inter-
namiento y muerte en los pacientes de nuestra muestra. Encontramos una relacion
entre el nUmero de paquetes transfundidos y el nimero de dias de internamiento, y
observamos que este se extendera al transfundir al paciente 3 o mas paquetes
globulares(Fig.7) Al contrario, observamos que la cantidad de paquetes globulares
transfundidos no tendra un mayor efecto sobre la mortalidad en estos pacientes(Fig.
8).
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Tabla 8. Antecedentes (Mortalidad)
UCIA Piso
Media, DE Media, DE p- val t.test

ASA 4.15 +0.38 3.49 0.5 <0.001 4.542
PFC #bolsas 3.08 £1.98 1.37£1.93  0.005 2914
C PLAQUETAS #bolsas 0.62 +1.04 0.03+0.24  <0.001 4.171
HB PRE TRASNF g/dl 7.82£1.28 7.96 +1.22  0.694 -0.394
CRONICIDAD DE LA 72%59 12.74 + 101 -1.752
DIABETES M. anos 0.084
N, % N, % p. val oD
EPOC 1(7.69%) 3(4.41%) 05105 1.8056
HTA 3(23.08%) 19(27.94%) 0.9999 0.7737
ENF VASCULAR 1(7.69%) 9(13.24%) 0.9999  0.5463
CARDIOPATIA 0 (0%) 7(10.29%)  0.5908 -
FUENTE DE LA SEPSIS N, % N, % p. val oD
Intestino Delgado 9 (69.23%) 3(4.41%)  <0.001 48.75
Intestino Grueso 1(7.69%) 6 (8.82%) 0.9999 0.8611
Estomago 0 (0%) 0 (0%) 0.9999 -
Tejidos Blandos 3(23.08%) 50(73.53%) <0.001 0.108
Sistema Urinario 0 (0%) 5 (7.35%) 0.5868 -
Pulmon 0 (0%) 0 (0%) 0.9999 -
Gine 0 (0%) 4(5.88%)  0.9999 -
FOD 0 (0%) 0 (0%) 0.9999 -
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11. DISCUSION

A pesar de que en estudios previos se ha sugerido que la diabetes mellitus, espe-
cialmente la hiperglicemia reduce el desempeno de los neutrofilos polimorfonuclear-
es, la influencia en la regulacién de citocinas y la activacién celular endotelial, resul-
tando una respuesta inadecuada del huésped a la infeccién33, alin no esta claro si la
diabetes es un factor de riesgo para mortalidad en choque séptico®. En general se
sabe que el paciente diabético esta mas propenso a la infeccién34.

Por otro lado se han reportado tasas de mortalidad mas altas para pacientes diabéti-
cos, mientras que en otras no se encontré relacion algunas3® o incluso algunos otros
encontraron factores protectores durante la sepsis36. De los mecanismos protectores
de la diabetes se han discutido los efectos antiinflamatorios de la insulina', preven-
cion de lesion aguda de pulmdn, adaptacion al estrés oxidativo y la mejora nutricio-
nal en aquellos con obesidad y diabetes?37.

Los resultados obtenidos en este estudio muestran que el ingreso a la UCIA de pa-
cientes quirurgicos, con diabetes mellitus, que fueron transfundidos durante el perio-
peratorio tienen mayor riesgo de mortalidad, 50% en comparacion a la literatura
31.4%. Sin embargo se encontré mortalidad similar (4.9% vs 4.1%) en aquellos pa-
cientes que no ingresaron a cuidados intensivoss38. 39, La morbilidad no fue significati-
va entre ambos grupos.

En el analisis de nuestra muestra encontramos que el valor de lactato al ingreso en
pacientes diabéticos en choque séptico es predictor de mortalidad cuando el valor
de este se encuentra en 30mg/dl o mas. Esto no esta relacionado directamente con
la terapéutica de productos sanguineos, se asocia directamente al estado de choque
y sepsis. Todos los sobrevivientes obtuvieron valores de lactato menores. Estos re-
sultados son similares a los de la literatura donde se han estudiado poblaciones het-
erogéneas en choque séptico y se han encontrado que los valores iniciales de lacta-
to son mayores en aquellos no sobrevivientes40 41, Interesantemente se ha de-
mostrado que los pacientes sépticos con hiperlactatemia después de 24 horas de
resucitacién con liquidos tienen una produccion de lactato igual a la inicial pero pre-
sentan un aclaramiento de lactato menor que en aquellos pacientes sépticos con
niveles de lactato normales al ingreso. Este hecho pone en duda que la hiperlac-
tatemia sea un indicador del metabolismo anaerobio y su sobreproduccion, si no
mas bien es una falla en el aclaramiento del lactato durante la sepsis que permite
que la hiperlactatemia persista42.
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También analizamos los diferentes tratamientos para Diabetes Mellitus(metformina

sola y combinada, sulfonilureas, tiazolidinedionas e insulina) sin embargo no se ob-
servaron diferencias significativas para morbilidad pero el tratamiento con sulfonilu-
reas si fue predictivo para mortalidad. Se han hecho otros estudios para observar la
relacion del tratamiento de metformina con la hiperlactatemia, esto podria en ciertos
casos afectar el valor inicial de lactato en pacientes con sepsis ya que produce una
acidosis lactica al inhibir la piruvato deshidrogenasa promoviendo la respiracién ce-

lular anaerobia43. No fue asi en nuestro caso.

En nuestro hospital solo 24.39% de pacientes con choque séptico fue admitido a la
unidad de cuidados intensivos mientras el 75.6% fue ingresada a estancia hospitala-
ria general. Observamos que al igual que en otros estudios el grupo de pacientes
ingresados a UCIA tuvo una media de edad menor que aquellos que no ingresaron,
probablemente debido a los criterios de ingreso de la UCIA(pronostico),la severidad
de la patologia en pacientes mas jovenes, y la capacidad del lugar. En la literatura
se habla de admisiones de hasta el 50% de pacientes con choque séptico a la UCIA
y que su ingreso temprano aumenta la sobrevida a los 28 dias#4. Aquellos pacientes
que no ingresaron a la UCIA son de edad mayor y tienen un peor prondstico por pre-
sentar mayores comorbilidades.

En lo relacionado a la transfusion de paquetes globulares en nuestro estudio encon-
tramos que el numero de dias de internamiento se va a extender después de la
transfusion de 3 o mas paquetes globulares. Sin embargo la mortalidad no se vera
afectada por la cantidad de paquetes transfundidos. Esto explica que si el prondstico
de un paciente es reservado, el transfundirlo no aumentara su supervivencia. Estos
hallazgos no concuerdan con otros estudios donde se observa un aumento dosis
dependiente de la mortalidad incluso al transfundir de una a dos unidades de san-
gre+® .46, También se ha discutido que aquellos pacientes que mueren a los 30 dias
posterior a una transfusiéon masiva generalmente son de edad mayores, tienen pro-
blemas vasculares, tienen tiempos de coagulacion prolongados, son ASA 11l o mayor,
presentan sepsis, son mas propensos a sangrados intraoperatorios, lo que los hace
mas propensos a ser transfundidos y requerir mas paquetes globulares*7.

Otro dato importante para este estudio era conocer si el umbral de hemoglobina
para transfusion ya sea bajo de 7g/dl o alto en 9g/dl| era factor de riesgo para este
tipo de pacientes. Sin embargo esta variable no fue significativa para morbilidad ni
mortalidad. La media de hemoglobina pre-transfusion fue de 7.93g/dl. En un estudio
previo se analizo la transfusion liberal vs la transfusion restrictiva donde concluyeron
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que la transfusion liberal reducia la mortalidad y que en pacientes criticamente en-
fermos no se encontré diferencia en las tasas de mortalidad entre una u otra estra-
tegia terapéutica25, esto contradice la idea de que la transfusion restrictiva tiene me-
nos morbilidad??.

Se deben de considerar varias limitaciones al interpretar este estudio. Primero es un
analisis observacional cuyos resultados presentan una asociacién y no necesaria-
mente una causa. Segundo la poblacién es tan especifica que el rastreo de datos es
dificil. Tercero que estos datos son de un solo centro que maneja una poblacién con
variables especificas lo que pudo haber influido en los resultados.

12. CONCLUSION

Aunque la Diabetes Mellitus es un factor de riesgo para sepsis, una vez establecido
el resultado del choque séptico, este no es influenciado por la diabetes. El resultado
si sera modificado si el lactato inicial esta en 30mg/dl o mas ya que este valor es
predictor de mortalidad. En el caso de los pacientes transfundidos de manera restric-
tiva vs aquellos transfundidos de manera liberal no encontramos diferencia entre los
dos grupos con respecto a la mortalidad, pero la cantidad de 3 0 mas paquetes glo-
bulares transfundidos esta relacionado con un tiempo de internamiento mayor.
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