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RESUMEN

En los pacientes con choque séptico se presentan alteraciones metabdlicas, endocrinas
entre ellas la hiperglicemia, ocasionando desenlaces desfavorables en ellos como mayor
riesgo de mortalidad. El objetivo determinar el impacto del control de la glicemia en la
mortalidad a corto plazo de los pacientes con diagnostico de choque séptico, al igual que
determinar si el uso de una terapia intensiva de insulina (infusién de insulina en pacientes
con GMT =150 mg/dl) reduce la mortalidad en comparacion de la terapia convencional de
insulina (2 dosis de insulina a 0.1 Ul/kg en pacientes con GMT 2250 mg/dl y si persiste
por encima de este iniciar infusion de insulina a 01/kg/hr) en pacientes con choque

séptico he Hiperglicemia, ambos grupos incluyeron 45 pacientes cada uno.

Resultados que se obtuvieron del estudio son que la mortalidad de la terapia intensiva de
insulina se reduce en un 38% (P<0.95) en comparacion con los pacientes sometidos a
una terapia convencional de insulina, presentandose en el primer grupo 26% de
moralidad comprado con 51% en el segundo grupo con una Xi > de 14.12 la cual no es
estadisticamente significativa >p0.05. La terapia intensiva con insulina presenta una
mortalidad del 27.9% en comparacién con el otro esquema que presenta 48% de
mortalidad. Los pacientes con terapia intensiva de insulina tienen riesgo de presentar 4.8

veces mas hipoglicemia que los de terapia convencional.

PALABRAS CLAVES: Terapia Intensiva de insulina, Terapia convencional de Insulina,
Hipoglucemia, choque séptico, Unidad de cuidados Intensivos, Unidad de Cuidados

Intermedios.



l. INTRODUCCION

La causa de la hiperglicemia en los pacientes criticos es multifactorial, en pacientes
sanos las células B son las encargadas de liberar insulina cuando la glucosa en sangre
excede los 70 mg/dl, en los pacientes que se encuentran en estado critico la resistencia a
la insulina se desarrolla, con aumento del factor de crecimiento similar a la insulina lo que
ocasiona respuesta inadecuada del hepatocito a la insulina, 1o que ocasiona mayor riesgo a
la mortalidad. La resistencia periférica a la insulina se desarrolla como resultado al aumento
a las hormonas de estrés (adrenalina, hormona de crecimiento etc). Anteriormente se
consideraba que la presencia de hiperglucemia en pacientes criticamente enfermos era una
respuesta al estrés, se convirti6 en un objetivo terapéutico hasta en el 2001, al tener
estudios que demostraron una disminucién en la mortalidad el utilizar una terapia intensiva

de insulina.

La hiperglicemia es una complicacion frecuente en pacientes en estado critico, y se
asocia a mayor mortalidad, estudios realizados en adultos® demostraron que el control de
la glicemia con insulina reduce la mortalidad tres veces comparado con los pacientes que
no se controla y presentan menos riesgo de desarrollar una falla cardiaca. En estudio
multicentrico realizado en 13 hospitales del Reino Unido demostr6é que el control estricto de
la glicemia con terapia intensiva de insulina se comparaba con una estadia de menor
tiempo en el hospital t reducia los costos en salud en 12 meses y ademas tenia un efecto
protector al reducir el nUmero de pacientes que necesitaban terapia de remplazo renal
(didlisis). La hipoglicemia es el efecto secundario mas frecuente en los pacientes que eran
sometidos a terapia intensiva de insulina y aunque antes se creia era causa de aumento de
la mortalidad este estudio sigui6 a los pacientes por 12 meses y se evidencia no

presentaban mayor mortalidad o dafio en el neurodesarrollo.

En el hospital Roosevelt no se ha establecido un protocolo del manejo de la glicemia
en pacientes criticamente enfermos, ya que todos los pacientes hasta el 2014 eran tratados
con terapia convencional, por lo que a partir de enero del 2015 en pacientes en la unidad
de urgencias y unidad de cuidados intermedios se inicié a utilizar la terapia intensiva de
insulina en pacientes que presentaban glicemia sérica 2150 mg/dl y compararla con los
pacientes en la unidad de cuidados intensivos donde se permitian glicemias mayores a 250
mg/dl y al tener valores mayores se inicia la terapia convencional de insulina. Al comparar
estas dos terapias se a pudo evidenciar la mortalidad en los pacientes con terapia

intensiva de insulina es de 26.6% comparada con un 48.8% en los pacientes con terapia
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convencional de insulina, con un razén de probabilidad del 34% de reducir la mortalidad
con la terapia intensiva este valor es estadisticamente significativo. Ademas se establecio
gue los pacientes bajo la terapia intensiva de insulina estdn mas propensos a presentar
hipoglucemias 4.52 veces mas segun la razon de posibilidad y este si es estadisticamente
significativo, sin embargo se llevé a cabo un analisis adicional donde se evidencio que

ningun paciente a fallecido en el momento que se presenta la hipoglucemia.



I ANTECEDENTES
A. SEPSIS

a. DEFINICION:

Sepsis es la presencia de una infeccién junto con manifestaciones sistémicas de la misma, la
sepsis se origina de un sindrome de respuesta inflamatoria, la cual se define como una
reaccion inflamatoria no especifica (trauma, infecciones, quemaduras, etc), en la conferencia
de consenso en pediatria se lleg6 al acuerdo que SIRS deberia de presentar alteracion en la
temperatura corporal o en el recuento de leucocitos segun la edad. TABLA 1. El SIRS se

caracteriza por u conjunto de signos y sintomas los cuales son

1. Temperatura corporal > 38,5°C 0 < 36°C 2.

2. Taquicardia, definida como una media >2 SD por encima de la normal para su edad
en ausencia de estimulos externos, medicacion o estimulo doloroso; o elevacion
persistente inexplicable durante 0,5-4 horas o bradicardia < percentil 10 para su edad
en ausencia de estimulo vagal, medicacion beta-blogueante o cardiopatia congénita o

disminucion de la frecuencia durante méas de 0,5 horas 3.
3. Taquipnea: frecuencia respiratoria > 60/minuto en lactantes, > 50 en nifios
4. Recuento leucocitario: > 12.000/mm3 o0 >10% de segmentados

La sepsis en si se origina por una interracion entre el huésped y el agente patdgeno y se
diagnostica cuando los signos y sintomas de SIRS estan presentes y debe de afirmarse la

presencia de una infeccion.

Sepsis grave se define como sepsis sumada a disfuncion organica inducida por sepsis o

hipoperfusion tisular. TABLA 2

INCIDENCIA: Es la principal causa de muerte en las unidades de cuidados intensivos en

pediatria en paises industrializados como en paises en vias de desarrollo. En Los Estados
Unidos existe una incidencia de 3 por 1000 personas al afio.En Guatemala, en los servicios
de pediatria ocupa la tercera causa en de morbilidad, mortalidad segun datos del Ministerio

de Salud Publica y Asistencia Social.



b. FISIOPATOLOGIA: Se considera una reaccién incontrolada de la respuesta inflamatoria

iniciada por un patégeno, se considera que la propia reaccion del huésped es la que origina
la reaccion sistémica y la que define el fin del proceso o pronostico del mismo en el paciente.
La sepsis se origina de una cascada de reacciones entre el patdogeno y el huésped, un
ejemplo de esto sera que la reaccion del huésped dependerd de si es un agente Gram
positivo o Gram negativo 0 un hongo o virus, en el caso se los GRAM negativos estos liberan
lipopolisacaridos (LPS) una endotoxina de la pared celular durante la lisis. Los GRAM
positivos, Hongos vy virus inician la reaccién de la sepsis liberando exotoxinas y componentes
antigenos celulares.

TABLA 1
Heart Rate, BestaMin®
Respiratory Rate, Leukocyte Count, Systolic Blood
Age Croup” Tachycardia Bradycardia BreathaMin® Leukocytes x 107/ mm™< Pressure, mm Hgheer
0 days to 1 wk =150 =100 =5 =M <hh
1wk io I mo =180 <= 10 =40 =195 0r <5 =15
1 mato 1y =18 <4H) 34 =175 or <5 < 100
-5 yrs =140 MNA =22 =155 of <& <Al
6-12 yrs =130 MA =18 =135 0or <45 =105
13 1o <18 yrs =110 MA =] =11 or <45 =117
TABLA 2

SIRSY
The presence of at least two of the following four criteria, one of which must be abnormal lemperalure or leukocyle count:

e Core” temperature of >38.5°C or <36°C.

e Tachycardia, defined as a mean heart rate >2 s above normal for age in the absence of external stimulus, chronic drugs, or painful stimuli; or
otherwise unexplained persistent elevation over a 0.5- 1o 4-hr time period OR for children <1 yr old: bradycardia, defined as a mean hearl rale
<10th percentile for age in Lthe absence of external vagal stimulus, g-blocker drugs, or congenital hearl disease; or oltherwise unexplained
persistent depression over a 0.5-hr lime period.

® Mean respiratory rate >2 so above normal for age or mechanical ventilation for an acute process not related to underlying neuromuscular
disease or the receipt of general anesthesia,

e Leukocyte count elevated or depressed for age (not secondary to chemotherapy-induced leukopenia) or >10% immalure neutrophils,

Infection
A suspected or proven (by positive culture, tissue slain, or polymerase chain reaction test) infection caused by any pathogen OR a clinical syndrome
associated with a high probability of infection. Evidence of infection includes paositive findings on clinical exam, imaging, or laboratory tests (e.g.,
white blood cells in a normally sterile body fluid, perforated viscus, chest radiograph consistent with pneumonia, petechial or purpuric rash, or
purpura fulminans)

Sepsis
SIRS in the presence of or as a resull of suspected or proven infection.
Sepsis plus one of the following: cardiovascular organ dysfunction OR acule respiralory dislress syndrome OR two or more other organ
dysfunctions. Organ dysfunctions are defined in Table 4.

Seplic shock
Sepsis and cardiovascular organ dysfunction as defined in Table 4.

Ambas respuestas inician la respuesta la respuesta de la cascada inflamatoria por medio de

la liberacion de los primeros mediadores inflamatorios de los macréfagos, la liberacion de
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estos mediadores también activan la cascada de la coagulacion y del complemento y el
sistema de citoquinas que llevan al dafio del endotelio resultando en migracién de leucocitos
afuera del vaso sanguineo hacia el parénquima hacia el sitio de infeccion y la formacion de
micro trombos en el endotelio lesionado.

CASCADA INFLAMATORIA

TABLA 3

Activacion del Activacion
complemento, coagula magrofagos, liberacion
cion, neutrofilos, plaqu de citoquinas y acido

etas araquidonico

Lisis Bacteriana

Lesion endotelial

*Lesion
cardiovascular, hipotens
ion

» lesion hematopoyetica
(anemia, neutropenia, t
rombocitopenia)

DISFUNCION eDisfuncion organica
ORGANICA CHOQUE SEPTICO (renal, cardica,

hepatica)

*Supresion del sistema
inmune

MUERTE




A.  CHOQUE SEPTICO

El shock es una situacién de insuficiencia circulatoria con hipoperfusion tisular hipoxia
celular que lleva a un mecanismo anaerobio, con produccion y liberacién de iones de lactato,

se denomina choque séptico cuando esta entidad se asocia a una infeccién.

B. ETIOPATOGENIA: esta radica por la activaciéon de varios sistemas por el agente
patégeno, como ya se menciond anteriormente en la descripcion de sepsis, con la activacion
del SIRS y de citoquinas pro inflamatorias (IL.-1, 6 y TNF-alfa) los cuales ocasionan
vasodilatacion, aumento de la permeabilidad capilar y lesion endotelial. La hipovolemia es
relativa como caracteristica de choque séptico como distributivo, a la vasodilatacion con
aumento del espacio intravascular y el aumento de la permeabilidad capilar se asocian las
perdidas por la infeccidn, al inicio se reajusta la vasoconstriccion periférica por aumento del
gasto cardiaco y la hipoperfusién no afectara la funcién organica mientras el proceso este
compensado. La integridad del endotelio juega un factor crucial para la homeostasis de la
coagulacion, Mediadores del SIRS inducen la expresion de factor tisular, procoagulante, de
monocitos y células endoteliales que activaran la cascada de la coagulacién y supresion de
fibrinolisis enddgena al igual que la supresion de fibrinolisis por inhibicion del activador del
plasmindgeno y la inactivacién de la Proteina C. La coagulacion intravascular diseminada
(CID), con isquemia y trombosis de la microcirculacién es la consecuencia dela activacion del
SIRS y ocasionara dafio tisular e hipoperfusion. . El consumo de oxigeno, aumenta en esta
situacion de stress y precisa aumentar el transporte del mismo mediante aumento del gasto
cardiaco teniendo una limitada capacidad residual para ello, el aumento en esta demanda
precisa un aumento del gasto cardiaco, con aumento de la Fc, y se limitara el gasto cardiaco
debido a la disminucién de la precarga debido a un retorno venoso que no es suficiente, la
inmadurez del sistema adrenérgico pediatrico y la imposibilidad de aumentar el volumen de
eyeccion por la pobre complianza ventricular y la disfuncion miocérdica asociada al proceso

séptico.

CLINICA: el choque séptico se caracteriza por lesion de varios sistemas organicos que llevan
a la disfuncion de los mismos, lo que ocasionara una serie de manifestaciones clinicas en el

paciente que pueden llevar hasta la muerte, ver tabla 4.



Este es un trastorno hemodinamico asociado a un proceso infeccioso focal o sistémico, la
cual puede ser inespecifica y pobre en los pacientes pediatricos con compromiso sistémico,

coagulopatia y disfuncion organica.

La triada principal en estos pacientes serd fiebre, taquicardia y vasoconstriccion, los
pacientes pediatricos manifiestan alteraciones en la temperatura hipotermia o hipertermia,
afectacion del estado de conciencia (irritabilidad, indiferencia a la madre, tendencia al suefio)
signos clinicos de disminucion de la perfusién tisular como disminucién de la diuresis < 1
ml’kg/h y, en la fase de shock “frio” (por aumento de resistencias vasculares periféricas),
relleno capilar alargado > 2 seg., extremidades moteadas con gradiente térmico entre zonas
proximales y distales, y pulsos periféricos débiles, o, en el shock “caliente” (con disminucion
de las resistencias vasculares periféricas), relleno capilar acelerado, extremidades calientes

y pulsos periféricos hiperdinamicos,“saltones”.

La HIPOTENSION es un signo tardia de choque, y no debe de esperarse hasta su aparicion

en los pacientes para tratarlos ya que es un signo de mal prondéstico.

TABLA 4

Table 4. Organ dysfunction criteria

Cardiopascitlar disfunclion
Despite administration of isotonic intravenous Muid bolus =40 mL/kg in 1 hr
o [ecrease in BP (hypotension) <5th percentile for age or systolic BP <2 s below normal for ape®
OR

® Need for vasoactive drug fo maintain BP in normal range (dopamine =5 pg'ka/min or dobutamine, epinephrine, or norepinephrine at any dose)
OR

o Two of the following
Inexplained metabolic acidosis: base deficit =5.0 mEg/L
Increased arteral lactate =2 times upper limit of normal
Oliguria: urine output <05 mL/kphr
Prolonged capillary refill: =5 secs
Core to peripheral femperature gap =3°C

Respiralory®
o Paoy/Fioy, <300 in ahsence of cyanotic heart disease or preexisting lung disease
OR

o Paco, =65 forr or 20 mm Hg over baseline Paci,
OR

OR
# Need for nonelective imvasive or noninvasive mechanical ventilation®
Newrologic
® Glaspow Coma Score =11 (57)

o Proven need” or =50% Fio, to maintain saturation =42%

OR
® Acufe change in mental status with a decrease in Clasgow Coma Score =3 points from abnormal baseline
Hemalologic
# Platelet count <80,000mm® or & decline of 50% in platelet count from highest value recorded over the past 3 days (for chronic
hemalologwoncology palients)

OR
& [nternational normalized ralio =2
Renal
& Serum crealining =2 limes upper limil of normal for age or 2-fold increase in baseling crealining
Hepatic
& Tolal bilirubin =4 mg/dL (nol applicable for newborn)
OR

& ALT 2 limes upper limil of normal for age




MANEJO: el manejo de los pacientes con choque séptico esta basado en la resucitacion
inicial, en los antibiéticos necesarios para la erradicacién del agente causal, asi como la

correccion de trastornos de la coagulacion y del sistema inmunolégico del huésped.

La resucitacion inicial se inicia al evidenciar los signos de choque e ingresar al paciente a
una unidad de cuidados intensivos, la mayoria de los pacientes pediatricos se encuentran
taquicardicos e hipovolémicos antes de presentar cambios en la presion arterial, para una
mejor observacion de estado del paciente se deberan de media la saturacion de oxigeno u el

lactato y no la presion arterial.

Carcillo propuso un esquema para el reconocimiento y manejo de los pacientes con choque

séptico, el cual es utilizado mundialmente en todas las unidades de cuidados intensivos.

0 minutos - 5 minutos
Reconocimiento y constatacion de hipoperfusion tisular y deterioro del estado mental. Garantizar via aérea, ventilacion y
oxigenaciin. ACCesos Venosos

Hasta 15 minutos
Perfusion de salino isotdnico o coloides de 20 cc/kg/h a 60 cc/kg/h
Carreccion de hipoglucemia e hipocalcemia

15 minutos - 60 minutos

Sl: a UCIP -— RESPUESTA A FLUIDOS

NO: shock refractario a fluidos
Accezo venoso central: DOPAMIMNA o Dobutamina.
Monitorizacion invasiva de Presidn arterial

Y

\ Shock refractario a fluidos y resistente a Dopamina/Dobutantina |

Shock “frio”™: asociar ADRENALINA l I Shock “caliente”: asociar NORADREN ALINA
¢ Riesgo de insuf. suprerenal: l
HIDROCORTISON A
B0 minut
frnutos [ Shock resistente a catecolaminas |
Presidn arterial normal Presion arterial baja Presidm arterial baja
Shock “fric” Shock “frio” Shock “caliente”
Sat(: vena cava sup < 70% Sat(: vena cava sup < 70% Sat(y vena cava sup. > 70%

. ' v

\ Shock persistente resistente a catecolaninas refractario |

Monitorizacion gasto cardiaco.
Procurar presidn de perfusién normal Considerar ECMO |
¢ indice cardiaco > 33 <6 L/ minuto /m?2




B. HIPERGLICEMIA EN NINOS CRITICAMENTE ENFERMOS

Los valores de la glucosa sérica utilizados para el inicio de la terapia con insulina son de 110
mg/dL- 200mg/ dL, el aumento en los niveles de glicemia se han asociado consistentemente
con mayor morbilidad y mortalidad en lo nifios, a intensidad y la duracién de la misma
afectan el resultado o pronostico del paciente. El control estricto de la glicemia entre 80-110
mg/dL resulto en una reduccion de la mortalidad de un 34% en pacientes en cuidados
intensivos, el control de la glicemia se asocio a menor lesion renal, destete mas rapido de la

ventilaciébn mecanica y menos tiempo en UCI y el hospital.

Aunque todas las células estan implicadas en la captacion de glucosa, solo el higado y el
rifidn se encargan de su produccién, dos procesos contribuyen a la formacion de glucosa , la
degradaciéon de glucégeno en el higado y la produccién de nuevas moléculas de glucosa en
el higado y rifion. La glucogénesis proporciona la mayor parte de glucosa durante el ayuno.
La insulina disminuye la concentracién de glucosa en la sangre al aumentar su captaciény la

glucogenesis e inversamente la inhibicidn de la gluconeogénesis.

Durante el estrés el eje hipotalamico-hipofisiario-adrenal y el sistema simpatico se activan, lo
que aumenta la secrecién de cortisol y catecolaminas, las otras hormomascontrareguladoras
(tabla 5) vy las citoquinas son secretadas, lo combinacion de todos estos factores conlleva a
la resistencia a la insulina y la elevacion de la glucosa en la sangre, otros precursores de la
gluconeogénesis como lactato, alanina, glicerol se producen durante el estrés , el higado

extrae el lactato de la circulacién y lo convierten el glucosa por el ciclo de cori.



TABLA 5

HORMONA / CITOQUINA MECANISMO

GLUCAGON Incremento de la gluconeogénesis
Incremento de la glucogendlisis hepéatica
Insulinorresistencia en musculo esquelético ( posreceptor )
Incremento de la gluconeogénesis
Incremento de la glucogendlisis hepatica y muscular
Incremento de la lipélisis
Incremento de los acidos grasos libres
Supresién directa de la secrecién de insulina
NOREPINEFRINA Incremento de la lipdlisis
Incremento de la gluconeogénesis
Insulinorresistencia en muscule esquelético

EPINEFRINA

GLUCOCORTICOIDES Incremento de la lipdlisis
Incremento de la gluconeogénesis
HORMONA DEL Insulinorresistencia en muasculo esquelético
CRECIMIENTO Incremento de la lipdlisis
Incremento de la gluconeogénesis
FACTOR DE NECROSIS Insulinorresistencia en musculo esquelético [ posreceptor )
TUMORAL Insulinorresistencia hepatica

Se han descrito varios factores de riesgo de los pacientes que se encuentran bajo estrés que

propensa la aparicion de hiperglicemia, los cuales se detallan en el cuadro siguiente

Factores de Riesgo Mecanismo Principal

Diabetes Mellitus Deficiencia de Insulina

Infusién catecolaminas Insulinoresistencia

Terapia glucocorticoides Insulinoresistencia

Obesidad Insulinoresistencia

Administracion excesiva de glucosa Tasa de depuracion de glucosa superada por la

sobreproduccion hepética de glucosa

Sepsis Insulinoresistencia
Hipotermia Deficiencia de Insulina
Hipoxia Deficiencia de Insulina
Uremia Insulinoresistencia

Los eventos fisiopatologicos que se ven asociados al desarrollo de hiperglicemia en los

pacientes que estan sometidos a estrés son:

1. INCREMENTO DE LA CAPTACION PERIFERICA DE GLUCOSA: este no se asocia a la

accion de insulina si no es mediado por el sistema inmune, es decir por acciéon de las
citoquinas, el cual se debe al transportador tipo GLUT-1, por lo que la glucosa es captada

por érganos ricos en macrofagos
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2. INCREMENTO EN LA UTILIZACION PERIFERICA DE LA GLUCOSA: por aumento de a

accion glucolitica, mediado por un efecto de masa, tanto como aumento de la captacién de la

glucosa como por el incremento de la activacion de la enzima fosfofructoquinasa que limita el

proceso de glucolisis

3. HIPERLACTATEMIA: observado en pacientes sépticos. La hiperlactatemia se asocia a

niveles elevados de piruvato, manteniendo una relacion 10:1, 15:1, lo que diferencia de los
estados de hipoperfusion, esta hiperlactatemia se asocia a mayor excrecién urinario de

nitrdgeno, con mayor consumo de oxigeno y una mayor resistencia a la insulina.

4. INCREMENTO DE LA GLUCONEOGENESIS: principal mecanismo para mantenimiento
del disponibilidad de glucosa durante el estrés. A través de los sustratos alanina, lactato y

glicerol para asegurar la glucosa para los tejidos que mas lo necesitan que participan en la
respuesta inmune, eritrocitos, cerebro y tejidos injuriados. Regulado por las hormonas
cortisol, glucagon y epinefrina.

5. DISMINUCION DE LA GLUCONEOGENESIS: debido a la disminucion de la actividad de
a glucégeno sintetasa, mediada por accién de la epinefrina y glucagon, lo que inhibe la

sintesis de glucégeno.

6. INTOLERANCIA A LA GLUCOSA E INSULINORESISTENCIA: los GLUT-4 se encargan

de llevar acabo la accién mediada por la insulina, encontrandose en tejidos sensibles a ella,

musculo, adipocito, corazén, al unirse la insulina a los receptores promueve el ingreso de la
glucosa a la célula, los hormonas contra reguladores a la insulina disminuyen la actividad de

este receptor, generado resistencia a esta hormona en los tejidos.

C. TERAPIA INTENSIVA DE INSULINA

La terapia intensiva de insulina se define como una terapia de basal-prandial que trata de
reproducir el patron de secrecion endodgena de insulina de una forma mas precisa que la

terapia convencional.

Existen dos tipos de terapia intensiva: la multidosis subcutanea de insulina (MDI) y la infusion

continua subcutanea de insulina (ICSI).
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1. MDI el componente basal se cubre con inyecciones de insulina de accién prolongada
administradas cada 12 o 24 horas y el componente posprandial con inyecciones
multiples de insulina de accion rapida.

2. ICSI, el componente basal se cubre con una infusion continua de insulina rapida
administrada con bomba y el componente posprandial con bolos extra de insulina rapida

segun necesidad.

Las ventajas de este tipo de terapia frente a la convencional son mdltiples:

1)Alcanzar valores medios mas bajos de glucosa, lo cual se asocia a una reduccion

de las complicaciones microvasculares,

2)Control més estrecho de la glicemia plastica en ayunas y pospondrial que explica la

menor incidencia de complicaciones con la terapia intensiva.

3 )La posible disminucién de las complicaciones vasculares

Hasta el 2001, no se tomaba en cuenta el impacto que la hiperglicemia podria
tener la evolucién de le enfermedad y la muerte, poca atencién se le ponia a la
hiperglicemia en pacientes en cuidados intensivos. En el 2001 en un estudio en
Bélgica que incluyo a 1548 pacientes que fueron sometidos a una cirugia y que el
manejo de la insulina se mantuvo entre valores de 80-110 mg/dl por medio de la
terapia intensiva de insulina contra un grupo control que mantuvo la glicemia entre
180-200 mg/dl, se establecié que el grupo que recibio la terapia intensiva de insulina
se redujo la mortalidad (4.6% vs 8%) pero tuvo como consecuencia mayor aparicion
de hipoglicemia. También los pacientes sometidos a esta terapia intensiva
presentaban menor tasa de insuficiencia renal y menor tiempo de ventilacion

mecanica.

En un estudio realizado en Inglaterra en cuidados intensivos pediatricos,
establecid que habia poca diferencia entre el tiempo de ventilacién entre ambos
grupos, pero si evidencio que los pacientes sometidos a una terapia intensiva de
insulina recibieron menor tratamiento remplazo renal, y estuvieron mas propensos a
presentar hipoglicemia con este esquema de insulina. Este estudio no evidencio una

diferencia entre las tasa de mortalidad entre ambos grupos.
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E. TERAPIA CONVENCIONAL CON INSULINA:

Pauta no fisiol6gicas Unicamente suple las necesidades basales de insulina con una

0 dos dosis al dia de una insulina de accion intermedia/prolongada

La principal ventaja de la terapia convencional es la simplicidad de los regimenes
(menos controles de la glucemia al dia, variaciones de dosis menos frecuentes y
menos administraciones de insulina), Por el contrario, consigue un peor control

glucémico.
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M. OBJETIVOS
3.1 OBJETIVO GENERAL

3.1.1 Determinar la eficacia de la terapia intensiva de insulina para reducir el riesgo de
muerte en nifios con choque séptico e hiperglicemia en la Unidad de Cuidados Intermedios y

Emergencia del Hospital Roosevelt de junio del 2015 a agosto del 2016.
3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

3.2.2 Determinar el impacto del control de la glicemia en la mortalidad a corto plazo de

pacientes con diagnéstico de choque séptico

3.2.3 Determinar la razén de probabilidad de los pacientes con diagnéstico de choque
séptico e hiperglicemia y que fueron tratados con terapia intensiva de insulina en el 2015 en
las areas de Emergencia y Cuidados Intermedios versus los pacientes con el mismo

diagnostico que recibieron tratamiento convencional de insulina en el en el area de intensivo.

3.2.4 Determinar el riesgo de desarrollar complicaciones metabélicas con la terapia intensiva

de insulina versus la terapia convencional con insulina en pacientes criticamente enfermos
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V. MATERIAL Y METODOS
4.1 TIPO DE ESTUDIO:
Estudio de casos y controles externos
4.2 POBLACION
Pacientes con diagnéstico de choque séptico que desarrollan hiperglicemia
4.3 SELECCION Y TAMANO DE MUESTRA

Todo paciente con diagndstico de choque séptico que desarrolle hiperglicemia en la
emergencia del pediatria del hospital Roosevelt y cuidados intermedios serdn tomados como

casos de los meses enero 2015 a julio del 2016
4.4 UNIDAD DE ANALISIS

Pacientes con diagndstico de Choque Séptico y que Desarrollen Hiperglicemia

4.5 CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

Criterios de Inclusion Criterios de Exclusién
e Diagnostico de Choque Séptico e Diagnostico de Diabetes
e Glicemia 2150 mg/dI e Paro cardiorrespiratoria

e Firma de consentimiento informado
por el cuidador primario.

e Hemoglobina glicosilada =6
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4.6 VARIABLES ESTUDIADAS Y OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Variable Definicién Operacionalizacién Escala Unidad de
Analisis
Letalidad [Tasa de muertes por una enfermedad | Numero de muertes de choque | Cuantitativa porcentaje
especifica séptico més hiperglicemia
_ ] dividido el nimero de muertes
determinada durante un periodo de
. por 1000
tiempo /
N° de casos de esta enfermedad
durante
este periodo ] x 1000
Mortalidad Indica el nimero de fallecimientos de Numero de fallecidos con Cualitativas Porcentaje
N una poblacion en concreto por cada diagnostico de choque séptico e _
Especifica ) i ] ) ] ] Nominales
1000 habitantes, durante un periodo hiperglicemia que reciban
de tiempo determinado, este puede tratamiento con insulina
ser durante un afio. convencional e intensivo
respectivamente.
Terapia Utilizacion de 1 o 2 dosis de a 0.1U/kg | Dosis de insulina a 0.1Ul/Kg Cuantitativa Ul/Kg/dosis

convencional

de insulina al dia en paciente con

aplicada Unicamente cuando la
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con insulina hiperglicemia 2215mg/d|I glicemia en sangre exceda
215mg/dl, con objetivo de
mantener la glicemia en valores
de 180-200 mg/dl
Terapia Utilizacion de 2 dosis de Utilizacion de 2 dosis de Cuantitativa Ul/kg/dosis para y
convencional de | 0.1UI/Kg/dosis insulina en bolus con 0.1Ul/Kg/dosis de insulina en cada 6 hrs
insulina que una hora de diferencia entre cada una | bolus y al no disminuir la
amerita infusién | y al no disminuir la hora de aplicar la | glicemia <215mg/dI iniciar
de insulina. segunda dosis la glicemia se inicia infusién de insulina 0.1UI/Kg
infusion de insulina 0.1UIl/Kg para y paray cada 6 hrs
cada 6 hrs
Terapia Utilizacion de insulina en infusion infusion de insulina cuando la Cuantitativa 150-179mg/d- 1.5

intensiva con

insulina

incluyendo al tener un glucometro

>150mg/dl con monitoreo de la

glicemia a cada hora, con el objetivo

de alcanzar glicemias en valores de

80-100mg/dI

glicemia en sangre sea
>150mg/dl con el objetivo de
mantener la glicemia en valores
de 80-100mg/dl, a dosis
basadas en el protocolo de la
Universidad de Washington que
va de dosis de 1.5 a 6 Ul/hr

segun el valor de Glicemia

Ul/hr
180-239- 2Ul/hr
240-299-3Ul/hr

300-360 mg/dl—
4Ul/hr

2360mg/dI- 6Ul/hr
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Hiperglicemia En ayunas la glucosa sanguinea no Valores de glicemia en sangre Cuantitativa Mg/dl
debe exceder de 126 mg/dl, y 200 >150mg/d|
] De Razén o
mg/d| el resto del tiempo , _
Tanto en muestra capilar y Proporcion
sérica
Complicaciones | Valores de Glucosa en Glucosa en sangre con valor por | Cuantitativa Sl
_ Sangre<70mg/dI debajo de los 70mg/dI
Asociado a De Razon o NO
tratamiento con Proporcion
insulina
Hipoglicemia
Choque séptico | Disfuncién Cardiovascular Disfuncion Cardiovascular Cualitativa PRESENTE
A pesar de la administraciéon de fluidos | A pesar de la administracion de AUSENTE

isotonicos EV 240 ml/Kg. en 1 hora

presenta:

Hipotension o Necesidad de drogas
vasoactivas. O Dos de los siguientes

criterios:

Acidosis metabdlica, déficit de bases

fluidos isotonicos EV 240 ml/Kg.

en 1 hora presenta:

Hipotensibn o Necesidad de
drogas vasoactivas. O Dos de

los siguientes criterios:

Acidosis metabolica, déficit de

18




>5 mEq/l.

Aumento del acido lactico.
Oliguria: < 0,5 ml/Kg/hora.
Relleno capilar prolongado.

Diferencia entre temperatura central y

periférica > 3 °C

Taquicardia y pobre perfusion con o

sin hipotension.

bases > 5 mEq/l.

Aumento del &cido lactico.
Oliguria: < 0,5 ml/Kg/hora.
Relleno capilar prolongado.

Diferencia entre temperatura

central y periférica > 3 °C

Taquicardia y pobre perfusion

con o sin hipotensién

Hiperlactatemia

tipo A

Por disminucién de la perfusion y
oxigenacion, en estados de choque en
los cuales el aporte de oxigeno es
insuficiente para alcanzar las
demandas energéticas celulares,
activandose el HIF.1, que inhibe a la
enzima piruvato deshidrogenasa,
ocasionando su rapida acumulacion a
nivel intracelular para posteriormente
desviarse por la via anaerobia hacia la

formacién de lactato, llevando su

Lactato por encima de 2mmol/L
en pacientes que cumplan con
criterios de choque séptico,
debido a la disminucién de la

perfusién y oxigenacion.

Cualitativa

Presente

Ausente
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excrecion al torriente sanguineo.

Lactato por encima de 2mmol/L

Fallo Pulmonar | PaO2/FIO2 <300 (en ausencia de PaO2/FIO2 <300 (en ausencia Cualitativa Presente
cardiopatia o lesion pulmonar previa) de cardiopatia o lesién pulmonar
_ Ausente
previa)
PaCO2>65 Torr or 20mmHg de la
basal PaC0O2>65 Torr or 20mmHg de
) la basal
Necesidad de FIO2>50% para
mantener Sat 92% Necesidad de FIO2>50% para
) o _ mantener Sat 92%
Necesidad de ventilacion invasiva o no
invasiva. Necesidad de ventilacién
invasiva o no invasiva.
Fallo A pesar de la administracion de Bolus | A pesar de la administracién de | Cualitativa Presente
cardiovascular de solucion isotonica >40ml/Kg en una | Bolus de solucién isotdnica
Ausente

hora, persistencia de hipotension
(presion sistdlica debajo del percentil 5

para la edad.

Necesidad de utilizacion de aminas

vasoactivas para mantener P/A en

>40ml/Kg en una hora,
persistencia de hipotension
(presion sistolica debajo del

percentil 5 para la edad.

Necesidad de utilizacién de
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valores normales para la edad.

O 2 de las siguientes

Acidosis metabolica sin causa
aparente (EB>5 mEq/L)

Lactato arterial mayor de 2
Oliguria

Llenado capilar >5min

aminas vasoactivas para
mantener P/A en valores

normales para la edad.

O 2 de las siguientes

Acidosis metabolica sin causa
aparente (EB>5 mEq/L)

Lactato arterial mayor de 2
Oliguria

Llenado capilar >5min

Fallo Condicion que interrumpe las Condicion gue interrumpe las Cualitativa Presente
Neurolégico funciones neurolégicas basicas y que | funciones neurolégicas basicas

alteran los componentes y que alteran los componentes Ausente

neurovegetativos , neuroendocrinos, neurovegetativos ,

nueromusculares y neuroldgico. neuroendocrinos,

nueromusculares y neuroldgico.
Fallo Disfuncion de la medula osea que Disfuncion de la medula osea Cualitativo Presente
Hematoldgico consiste en falta de respuesta a gue consiste en falta de Ausente
usen

estimulos debido anoxas exdgenas y

respuesta a estimulos debido
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enddgenas anoxas exogenas y enddgenas
Falla Renal Disfuncién de los rifiones que evita Disfuncién de los rifiones que Cualitativo Presente Ausente
gue mantengan el control acido base, | evita que mantengan el control
electrolitico e hidrico del organismo. acido base, electrolitico e hidrico
del organismo.
Falla Hepatica Disfuncion del sistema hepético que Disfuncion del sistema hepatico | Cualitativo Presente
conlleva a la elevacion de Bilirubinas gue conlleva a la elevacion de
o Ausente
totales >4mg/dl Bilirubinas totales >4mg/dl
O 2 veces su valor para la edad de O 2 veces su valor para la edad
ALT de ALT
Fallo sistémico | Cuadro clinico que se caracteriza por | Cuadro clinico que se desarrolla | Cualitativa Presente
la disfuncién progresiva, y en al presentarse una disfuncion
Ausente

ocasiones secuencial, de mas de un
sistema fisiolégico y que puede ser el
resultado directo de una lesion
conocida (FMO primario) o
consecuencia de la respuesta del
huésped a una agresion englobandose
en el SRIS (FMO secundario); en
ambos casos la lesion puede ser de

tipo infeccioso o no.

progresiva de mas de un
sistema fisiolégico del

organismao.
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MUERTE

Evento obtenido como resultado de la
incapacidad organica de sostener

la homeostasis. Dada la degradacion
del &cido desoxirribonucleico (ADN)
contenido en los nucleos celulares, la
réplica de las células se hace cada

vez mas costosa.

O el cese global de funciones
sistémicas en especial de las
funciones bioeléctricas cerebrales, y

por ende de las neuronales.

Evento obtenido como resultado
de la incapacidad orgénica de
sostener la homeostasis. Dada
la degradacién del acido
desoxirribonucleico (ADN)
contenido en los nucleos
celulares, la réplica de

las células se hace cada vez

mas costosa.

O el cese global de funciones
sistémicas en especial de las
funciones bioeléctricas
cerebrales, y por ende de las

neuronales.

cualitativa

Presente

Ausente
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V. RESULTADOS

El estudio se llevo a cabo comparando a dos poblaciones, a los pacientes diagnosticados
con choque séptico e hiperglicemia en la unidad de cuidados Intensivos de pediatria en el
Hospital Roosevelt que fueron tratados con una terapia convencional la cual busca mantener
la glicemia entre 180-200mg/dl, con la administracion de bolus de insulina en el afio 2015 y
2016 , comparados con los pacientes con el diagndstico de choque séptico e hiperglicemia
que recibieron una terapia intensiva con insulina la cual busca alcanzar niveles de glicemia
80-100mg/dl con infusién de insulina en el afio 2015 y 2016 en las Areas de Cuidados

Intermedios y Emergencia Hospital Roosevelt.

Para el grupo control externo, se incluyeron los pacientes que durante el afio 2015y 2016
presentaron hiperglicemia y hayan tenido diagnostico de choque séptico, se revisaron las
papeletas de estos y se evalu6é a que rango de hiperglicemia se les inicio tratamiento con
insulina y cual fue el valor de glicemia alcanzado con el mismo tratamiento y evaluar

posteriormente la evolucién de estos pacientes y si sobrevivieron o fallecieron.

El segundo grupo de pacientes fueron los que durante el afio 2015 y 2016, desarrollaron
choque séptico e hiperglicemia en los servicios de Emergencia y Cuidados Intermedios, a
estos pacientes se les inicio tratamiento intensivo de insulina cuando alcanzaron un valor de
glicemia 2150mg/dl para mantener valores de glicemia 80-100mg/dl ya que estos valores
reducen la mortalidad en pacientes criticamente enfermo® y se evalud posteriormente si en
pacientes que se utilizé6 este régimen de insulina se presento menor o mayor mortalidad

comparada con aquellos pacientes que recibieron tratamiento convencional de insulina.

El estudio consistié en detectar desde el momento del ingreso a todo paciente que estuviera
en riesgo de desarrollar un choque séptico, al cumplir los criterios se tomaran los
laboratorios de rutina (hematologia, quimica sanguinea) y Hemoglobina glicosilada, se y
segun el valor de glicemia del paciente, se evalué el inicio de insulina o se siguid 12 hrs tras
su ingresod?, si desarrollo hiperglicemia entre las primeras 12 hrs de su ingreso se incluy6 en

el estudio, si el paciente cumplia con los criterios de inclusién y exclusion.
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Ambos grupos debian de cumplir con los criterios de choque séptico segun Carcillo, los

cuales son:

1. Disfuncién Cardiovascular
A pesar de la administracion de fluidos isoténicos EV 240ml/kg en una hora presenta:
Hipotensién
Necesidad de drogas vasoactivas
O dos 0 mas de los siguientes criterios:

a. Acidosis Metabolica, déficit de bases =25 mEq/L

b. Aumento del acido lactico

c. Oliguria <0,5 ml/Kg/hora

d. Relleno Capilar prolongado

e. Diferencia entre temperatura central y periférica >3°C
1. Taquicardia y pobre perfusion con o sin hipotensién

Al paciente cumplir con los criterios de inclusion y exclusion y presentar una glicemia
2150mg/dl se inicio a administrar la insulina segun el protocolo de la Universidad de
Washington Alogaritmo 1 para el manejo de hiperglicemia en pacientes con hiperglicemia

por estrés. (Anexo 1)

Se inicio la infusion de insulina cuando la glicemia estuviera 2150mg/dI|, segun el protocolo
ya mencionado se calculo el valor de insulina le debia de aplicar la paciente, la preparacién
de la insulina se realizo 24 unidades de insulina en 24 ml de Solucién Salino al 0.9%, o en
pacientes con restriccion de liquidos 24 unidades en 12ml de solucién salina al 0.9%, el
paciente debera de tener al momento de la infusidon una solucién dextrosa al 5 o solucion
mixta calculada a 100 ml/kg/dia o su APT para evitar hipoglicemias. La via de infusion fue
través del catéter central por el lumen azul o via periférica para evitar que sea desconectado
con cada toma de muestra de sangre y eso afecte a su concentracion en sangre y afecte los

valores de glicemia en el paciente.
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Los Controles de glucosa capilar y muestra sérica, se realizaron cada hora hasta lograr
mantenerla en los valores deseados por 4 horas, luego al tener los 4 tomas con el valor
deseado se realizaron cada 2 horas los glucometros por dos valores normales, y luego se
continuod realizando cada cuatro horas. Conforme los valores de glicemia se mantuvieron
dentro de rangos normales, la infusion de insulina se suspendia al lograr valores de glicema
<150 mg/dl. Al suspender la infusién de insulina el paciente continuo con la solucién ya sea

dextrosa o salino calculado desde el principio.

El protocolo indica que cuando se vayan disminuyendo los valores de la glicemia en sangre
conforme se fue monitorizando con los glucometros se disminuyo la dosis de la insulina asia
la parte superior de del logaritmo, en cambio si la glicemia continuo elevadose debe ir

bajando en los alogaritmos para ir aumentando la dosis de insulina.

Durante el estudio también se evalud si estos pacientes ya sea tanto los que recibieron
tratamiento convencional como los que recibieron tratamiento intensivo con insulina
desarrollaron hipoglicemia y si la aparicion de esta tuvo alguna relacién con el desenlace del

paciente.

El manejo de la hipoglicemia segun el protocolo a fue descontinuar la infusion de insulina,
administrar bolus a 2cc/ kg de dextrosa al 10 y reevaluar la glicemia capilar cada 20 min,

repetir dosis si glicemia <60mg/dl, y colocar aporte de glucosa en solucion a 4 mg/dl.

El seguimiento de los pacientes en el estudio se realizara a su ingreso durante las primeras
12 hrs, para evaluar si desarrollo o no hiperglicemia, y el seguimiento hasta cuando con el
régimen de insulina implementado se alcancen valores de normoglicemia y posteriormente
48 hrs posteriores para evaluar el desenlace del paciente y si presenta o no complicaciones

o si fallece o sobrevive
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TABLA NO. 1

No de Pacientes
Casos 45
Controles 45
Controles con Infusion insulina 23
Controles sin Infusion 22
Ordenamiento de Variables:
TABLA 2
Controles
Variables CASOS CON INFUSION | No Infusion
Mortalidad 12 14 8
ORIGEN INFECCION
Pulmonar 32 18 17
Gastrointestinal 6 2 4
Urinario 1
SNC 5 2 1
Hipoglicemia 11 3 0
Acidosis Metabdlica 26 18 13
Hiperlactatemia 25 19 14
Fallo Pulmonar 25 19 12
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Fallo Cardiovascular 15 10 14
Fallo Neurologico 5 4 2
Fallo Renal 14 11 3
Fallo Hepatico 14 6 2

Fallo Sistemico 16 11 4

Fallo Hematologico 10 8 2
GRAFICA 1

A. Mortalidad por Muestras

Mortalidad
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B T. Intensivo MT. Convencional

De los casos, que son los pacientes sometidos a terapia intensiva de insulina el 26.6%
fallecieron, en cuanto a los controles, que son aquellos pacientes con terapia de insulina

convencional el 48.8 % fallecieron.

GRAFICA 2
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B. Mortalidad por Subgrupos

Mortalidad por Subgrupo
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De los pacientes tomados como casos, 12 fallecieron que representan el 26.6% de los
casos. De los casos controles que recibieron infusion de insulina el 60% fallecié en

comparacion de los que no ameritaron infusion.
GRAFICA 3

C. Origen Infeccioso
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De ambos grupos de pacientes, el foco principal de infeccion es de origen pulmonar.
GRAFICA 4

D. CASOS QUE DESARROLLARON HIPOGLICEMIA
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De los casos hasta el momento el 24.4% presentaron descenso del glucometro por debajo
de <70 mg/dl debido al incumplimiento de la toma del glucémetro a cada hora al encontrarse
la infusion de insulina pasando, en estos el 95% no amerito aporte extra de glucosa, en un
solo caso amerito aporte adicional de dextrosa para restablecer la glicemia, se desconoce si
estas hipoglicemias fueron sintomaticas o no ya que los pacientes se encuentran bajo

efectos de sedacion.

ANALISIS DE DATOS:

ODD RATIO:
MORTALIDAD

TABLA 3

CASOS CONTROLES
MUERTOS 12 23
VIVOS 33 22
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OR=12*22= 264= 0.34= 34%
33*23= 759

La mortalidad disminuye un 34 % en los pacientes sometidos a terapia intensiva de insulina
comparada con los pacientes tratados con una terapia convencional de insulina sin importar

si estos reciben infusién o no.
Intervalo de confianza (-0.079-0.17) >0.95
TABLA 4

Mortalidad infusion temprana vrs infusién tardia

12 14

33 31

OR=12*34=372 = 0.80=80%
33*14= 462

La mortalidad se puede reduce en un 80% de los pacientes bajo terapia intensiva de insulina
comparada con los pacientes en terapia convencional que se les instaura terapia con
infusién tardiamente. Lo que demuestra que hay diferencia entre ambos esquemas al
momento de disminuir la mortalidad de los pacientes que presentan hiperglicemia, siendo

mejor la terapia intensiva de insulina.

Intervalo de confianza (0.00083-0.0023)
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TABLA 5

Hipoglicemia <70 mg/dI

CASOS CONTROLES

OR= 11*42= 462= 4.52
34*3 = 102

Los pacientes sometidos a una terapia intensiva de insulina presentan un riesgo de 4.52 de
presentar hipoglicemia <70 mg/dl en comparacién a la utilizacién del esquema de insulina

convencional, con un intervalo del confianza del 95%.

INTERVALO DE CONFIANZA (-14.36,20.5)
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VI. DISCUSION Y ANALISIS

En el estudio se incluyeron 38 pacientes que fueron tomados como casos al ser sometidos a
terapia intensiva de insulina en la Emergencia y Unidad de cuidados Intermedios del Hospital
Roosevelt y 45 pacientes fueron tomados como controles de la Unidad de Cuidados
Intensivos de estos 23 casos requirieron infusién de insulina tras 2 bolus de insulina y 22
solo requirieron bolus de insulina. El estudio Hiperglicemia y mortalidad en nifios
criticamente enfermos Dr. José Tantaledn Da Fieno de la Facultad de Medicina Humana,
Universidad Nacional Federico Villarreal establece El promedio del nivel de glicemia en los
nifos que fallecieron (172.07 mg%) fue significativamente mayor que el de los nifios que no
fallecieron (144.55 mg%) (Prueba U de Mann — Whitney para valores de distribucion no
normal de variables) por lo que este estudio pretendia mantener glicemias por menos de 150
mg/dI.

De los pacientes que fueron tomados como casos en 26.6 % se presento mortalidad en
comparacion a los controles en los que en 48.8% se presento mortalidad, al aplicar OR se
evidencio que el protocolo aplicado de terapia intensiva de insulina disminuia 38% la
mortalidad versus en protocolo de insulina convencional. De los pacientes tomados como
casos 12 fallecieron que representa el 26.6 % de la muestra. De los pacientes tomados como
controles los que recibieron insulina en infusién presentaron una mortalidad del 60%, esto se
puede asociar a un retraso en el control de la glucosa sérica y aumento de los efectos
secundarios del aumento de glucosa en sangre y aumento de la mortalidad. Al comparar el
inicio temprano versus el inicio tardio de infusion de insulina al aplicar el OR al iniciarla de
forma mas rapida se reduce en un 85% la mortalidad en estos casos comparados con el
grupo control. En el estudio Intensive Insulin Therapy in the Medical ICU Greet Van den
Berghe, M.D., Ph.D., Alexander Wilmer, M.D., Ph.D., establece que la terapia intensive de
insulin reduce los niveles de glucose serica sin embargo no presenta un resultado
clinicamente signficativo para reducer la mortalidad (37.3%) versus la terapia convencional

de insulina que reduce el 40%.

El Origen de la infeccion en los pacientes que posteriormente progresaba a un choque
séptico fue pulmonar en ambos grupos (78% en los casos y 77.7 % en los controles),

seguido por gastrointestinal.

Otra evaluacion realizada en el estudio fue que tan propenso fue el desarrollo de

hipoglucemias en los pacientes del grupo de casos que fue sometido a terapia intensiva de
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insulina ya que en estudios anteriores se evaluo que mas del 79% desarrollaban
hipoglucemia, tendencia que se presento también durante este estudio ya que 11 casos de
los 45 presentaron hipoglucemia al suspender la infusion de insulina, por lo que al aplicar OR
se evidenci6 que es 4.5 mas propenso que se desarrolle hipoglucemia en los pacientes que
son sometidos a una terapia intensiva de insulina comparada con una terapia convencional.
Estos datos son similares a los presentados en el estudio A Randomized Trial of
Hyperglycemic Controlin Pediatric Intensive Care en el cual se presento mayor hipoglicemia
en aquellos pacientes en los que se buscaban niveles de glucosa de 70-126 con la terapia
intensiva de insulina en el cual 7.3% vs. 1.5%, P<0.001 de los pacientes tratados con terapia

convencional.

Se realizo un andlisis si los pacientes que fallecieron durante la aplicacion de este protocolo
habian fallecido al presentar hipoglucemia o durante la infusién de insulina (ver anexo 1)
pero ninguno de los 4 pacientes que fallecieron durante las 6 hrs inciado el protocolo u

omitido fallece con glucometro <70mg/dl.
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6.1 CONCLUSIONES

6.1.1. Los pacientes tratados con terapia intensiva de insulina presentan una disminucién de
la mortalidad del 34% en comparacion con los pacientes sometidos a una terapia
convencional de insulina, siendo este resultado estadisticamente significativo con una
p>0.005

6.1.2 Los pacientes sometidos a una terapia intensiva de insulina tiene un riesgo de 4.52 de
presentar hipoglicemia en comparacion den los que utilizaron el esquema convencional de

insulina con un intervalo de confianza del 95%.

6.1.3 El impacto en la mortalidad de los pacientes con choque séptico al controlarla glicemia
con la terapia intensiva de insulina es del 14% sin embargo al realizar el analisis estadistico
este dato es estadisticamente significativo ya que tiene un p>0.005.

6.1.4 la razdn de probabilidad de reducir la mortalidad en los pacientes con terapia intensiva
de insulina en el 2015 en las areas de cuidados intermedios y emergencia fue de 34%, este

valor no es estadisticamente significativo.
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6.2 RECOMENDACIONES

6.2.1 Se recomienda que al utilizar la terapia intensiva de insulina se lleve un control
estricto de la glicemia cada hora, ya que se evidencio en este estudio que al tener un
control més estricto de este se redujo la presencia de hipoglicemias.

6.2.2. Este protocolo se llevo a cabo en pacientes mayores de 1 mes, no debera de
utilizarse en neonatos ya que las dosis de insulina son altas y no se a estudiado en esta
poblacién.
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VIII.  ANEXOS

INSTRUMENTO UTILIZADO PARA RECOLECCION DE DATOS

BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

Nombre del Paciente

Servicio Fecha Edad

Registro
SexoM__ F__

Familiar o Encargado que autoriza:

e Diagnosticos:

e Mortalidad
SI NO Fecha
Hora Dosis de Glicemia Observacion
Insulina

SERICA CAPILAR
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Dias de estancia

Hospitalaria

ORIGEN Infeccién

PULMONAR

GASTROINTESTINAL

URINARIO
Dias de Antibiotico
Dias de Catéter

Dias de Ventilaciéon

Mecénica
Hipoglicemia
Acidosis Metabolica
Hiperlactatemia
Fallo Pulmonar
Fallo Cardiovascular
Fallo Neuroldgico
Fallo Hematolégico
Fallo Renal

Fallo Hepatico

Fallo sistémico
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OBSERVACIONES
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PERMISO DEL AUTOR PARA COPIAR EL TRABAJO

El autor concede permiso para reproducir total o parcialmente y por cualquier medios la tesis
titulada TERAPIA INTENSIVA DE INSULINA EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE
CHOQUE SEPTICO E HIPERGLICEMIA para pronésticos de consulta académica sin
embargo, quedan reservados los derechos de autor que confiere la ley, cuando sea cualquier
otro motivo diferente al que se sefala, o que conduzca a su reproduccién comercializacion

total o parcial.
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