Articulo Original:

NIVEL DE LACTATO SERICO Y MORTALIDAD EN PACIENTES
CON SEPSIS Y SHOCK SEPTICO. SERVICIO DE CUIDADOS
INTERMEDIOS DEL HOSPITAL ALMANZOR AGUINAGA ASENJO

Maria Mercedes Lujan Tupez "**

RESUMEN

Objetivo. Identificar la asociacion del Nivel de Lactato Sérico con Mortalidad en pacientes con Sepsis y Shock Séptico en el Servicio
de Cuidados Intermedios del Hospital Nacional Almanzor Aguinaga Asenjo (HNAAA). Material y métodos. Se realiz6 un estudio
Observacional, Retrospectivo, Transversal, en 313 pacientes que fueron admitidos en el Servicio de Cuidados Intermedios del
HNAAA Essalud de Chiclayo, entre los meses de Enero del 2008 a Diciembre del 2013. Resultados. Se trabajé con 313 pacientes
de los cuales, 226 (72,20%) tuvieron como diagnéstico sepsis, mientras que un 21,41% su diagnostico fue shock séptico y un 6,39%
sepsis severa, de estos 313 pacientes el 55,91% (175) correspondieron al sexo masculino. Se encontré que el 28,12% de los
pacientes con sepsis y shock séptico (88 pacientes) presentaron un nivel de lactato mayor a 4 mmol/L, de los cuales 66 fallecieron;
el 22,04% de pacientes con sepsis y shock séptico (69 pacientes) presentaron un nivel de lactato menor de 2 mmol/L, de los cuales
ninguno falleci6 y 156 pacientes (49,84%) presentaron un nivel de lactato entre 2-4 mmol/L de los cuales 19 fallecieron.
Conclusiones. Al establecer la asociacion entre los valores del nivel de lactato sérico y la mortalidad se concluye que existe
relacion estadisticamente significativa, por lo que el nivel de lactato sérico esta asociado a mortalidad de acuerdo al estudio
realizado.
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THE ASSOCIATION OF SERUM LACTATE LEVEL WITH MORTALITY IN
PATIENTS WITH SEPSIS AND SEPTIC SHOCK IN THE INTERMEDIATE
CARE SERVICE ALMANZOR AGUINAGA ASENJO HOSPITAL

ABSTRACT

Objective. To identify the association of Serum Lactate level with mortality in patients with sepsis and septic shock in the
Intermediate Care Service Almanzor Aguinaga Asenjo Hospital. Material and methods. Observational study, Retrospective,
Transversal was conducted to determine the level of Serum Lactate and Mortality in Patients with Sepsis and Septic Shock
Intermediate Care Service Almanzor Aguinaga Asenjo Hospital. Results. We worked with 313 patients of the 226 (72,20%) which
had as sepsis diagnosis, while a 21,41% diagnosis was septic shock and severe sepsis 6,39%, of these 313 patients 55 91% (175)
were males. Found that 28.12% of patients with sepsis and septic shock (88 patients) showed a higher level of lactate to 4 mmol / L,
of which 66 died; 22,04% of patients with sepsis and septic shock (69 patients) had a lower level of lactate 2 mmol /L, none of whom
died and 156 patients (49,84%) had a lactate level between 2-4 mmol /L of whom 19 died. Conclusions. To establish the association
between the values of serum lactate level and mortality is concluded that there is a statistically significant relationship, so that the
level of serum lactate is associated with mortality according to the study conducted.
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INTRODUCCION

La sepsis es la respuesta del organismo ante una agresion
externa principalmente de causa infecciosa, siendo un
problema sanitario con importante impacto desde el punto de
vista econémico y de la mortalidad. Es una de las patologias
mas frecuentes en las Unidades de Cuidados Intensivos, y la
primera causa de mortalidad que, en ocasiones alcanza
xalores del 50- 60%, ademas de poseer una importante

morbilidad asociada. Se estima que 1400 personas mueren
de sepsis al dia en todo el mundo . Esta elevada incidencia,
morbilidad y mortalidad requiere la adopcion de medidas
especificas dirigidas a tomar conciencia del problema,
desarrollar pautas de actuacion de acuerdo a los
conocimientos mas actuales y facilitar su puesta en practica

en larutina asistencial **?.
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En nuestro medio, durante el afio 2012, la Red Asistencial
Lambayeque registr6 un total de 1570 muertes hospitalarias,
siendo la Sepsis la principal causa final de muerte, con un
51,53% de todos los casos. Asi mismo, en el Hospital
Almanzor Aguinaga Asenjo se documentaron 1401 muertes,
atribuyéndose a la Sepsis un 46.88% de la mortalidad
general®.

En la fisiopatologia de la Sepsis intervienen 2 variables que
determinan la gravedad de las consecuencias, que de no ser
tratadas oportunamente, desencadenaran Falla Organica
Multiple, elevando el riesgo de mortalidad, y son: La
vasodilatacion y la inflamacién secundarias a las endotoxinas
de los agentes infecciosos, que produciran en menor o mayor
grado, hipoperfusion tisular, con deuda de O2 a los tejidos ©°.

El interés del médico clinico es la pronta valoracién del
paciente con Sepsis, con una adecuada reanimacion y la
constante busqueda de marcadores clinicos y bioquimicos
que nos permitan valorar la terapéutica empleada y el
desenlace final del paciente. La habilidad para estratificar el
riesgo en la fase mas temprana de la Sepsis, puede ayudar a
los clinicos a un manejo mas efectivo y oportuno,
disminuyendo la mortalidad”®.Uno de los sistemas mas
frecuentemente utilizados para cuantificar la gravedad de un
paciente con independencia del diagnoéstico, pero dificilmente
aplicable, dada la gran cantidad de variables laboratoriales y
clinicas en estudio es el Score APACHE .

En el campo del Laboratorio Clinico, la medicion del Lactato
Sérico es una herramienta rapida y econémica que nos brinda
informacion del estado de la perfusion tisular en forma
temprana, siendo un Biomarcador util en las Unidades de
Cuidados Criticos, donde niveles elevados de Lactato Sérico

predicen mayor mortalidad en pacientes con Sepsis “*""?.

Ellactato es la forma disociada y cuantificable del &cido lactico
y resulta del metabolismo del piruvato en el citoplasma en
condicién anaerdbica. La presencia de hiperlactatemia se ha
asociado a la existencia de “deuda de oxigeno en los tejidos”,
por lo que niveles elevados de lactato se asocian claramente a
mayor mortalidad™',y en pacientes en estado critico, la
hiperlactatemia o acidosis lactica sirve como un indicador
indirecto del metabolismo de estrés celular®®.

El valor de referencia normal para el lactato en sangre es
inferior a 2 mmol/L y su medicién es util para valorar la
oxigenacion tisular, ya que es un buen indicador de
hipoperfusién tisular ">'®.Varios estudios han demostrado el
valor pronéstico de los niveles de lactato como indicador de
mortalidad, como el estudio de Trzeciak y cols, ", Shapiro®y
Mikkelsen y cols"®, encontraron que un nivel de lactato inicial
servia como predictor de mortalidad. Basados en estos y otros
estudios, es que la campafia de supervivencia en sepsis
recomienda una resucitacidbn agresiva en pacientes con
niveles de lactato séricos mayor o igual a4 mmol/L®. Si estas
medidas consiguen reducir el lactato en 24-48 horas, las
posibilidades de supervivencia se incrementan

notablemente**”,

En este contexto la determinacion de marcadores biolégicos
de hipoperfusion tisular, como el lactato sérico, es de gran
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relevancia como factor predictivo de mortalidad de los
pacientes con diagnostico de sepsis®”, de alli la importancia
de realizar este Trabajo de Investigacidon que mediante la
determinacion del nivel de lactato sérico, pretende identificar
precozmente estados de hipoperfusion tisular en pacientes
criticos, como indicador pronéstico de mortalidad al ingreso al
Servicio de Cuidados Intermedios del Hospital Almanzor
Aguinaga Asenjo. Por lo que planteamos el siguiente
problema de investigacion:  Existe asociacion entre el Nivel
de Lactato Sérico y Mortalidad en Pacientes con Sepsis y
Shock Séptico?

Los objetivos del estudio fueron:

 lIdentificar la asociacion del Nivel de Lactato Sérico con
Mortalidad en Pacientes con Sepsis y Shock Séptico en el
Servicio de Cuidados Intermedios del Hospital Almanzor
AguinagaAsenjo

» Describir las caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de
los pacientes con Sepsis y Shock Séptico.

MATERIALY METODOS

Se realizé un estudio observacional, retrospectivo,
transversal de disefio analitico en 313 pacientes que fueron
admitidos en el Servicio de Cuidados del Hospital Nacional
"Almanzor Aguinaga Asenjo". (HNAAA) Essalud — Chiclayo,
entre los meses de Enero del 2008 a Diciembre del 2013 y que
cumplieron los criterios de inclusion y exclusion:

a. Criterios delnclusion:

« Pacientes con diagnoéstico de Sepsis y Shock Séptico
que fueron admitidos al Servicio de Cuidados
Intermedios (UCIN) del Hospital Almanzor Aguinaga
Asenjo.

 Pacientes > 18 afios al momento del ingreso a UCIN.

b. Criterios de Exclusion:
- Pacientes que no tengan los datos completos
registrados en la historia clinica.
 Pacientes con menos de 24 horas de hospitalizacion en
UCIN.
 Pacientes conreingresoa UCIN.
» Pacientes con Disfuncién Multiorganica.

Se clasificaron en tres grupos, segun:

- Niveles de Lactato Sérico medido en sangre arterial:
- Grupo A: Lactato Sérico < 2 mmol/L, al momento de
ingreso a UCIN.
- Grupo B: Lactato Sérico 2- 4 mmol/L, al momento de
ingresoa UCIN
- Grupo C: Lactato Sérico > 4 mmol/L,al momento de
ingresoa UCIN.

Analisis Estadistico:

Los datos fueron procesados con el programa estadistico
SPSS versién 21, realizando analisis estadistico descriptivo
con frecuencia absolutas y relativas para las variables
cualitativas y media, mediana y desviacion estandar para las
cuantitativas.
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Para el analisis estadistico bivariado se realizofrecuencias
absolutas y relativas para variables cualitativas y prueba de
chi cuadrado para establecerla asociacion mientras que la
variable cuantitativa se analizd6 con Anova.

El analisis de sobrevida se procesé con el paquete estadistico
STATA version 10.0, utilizando las curvas de Kaplan Meyer
con un nivel de confianza de 95% y niveles de significancia
p<0,05.

RESULTADOS
Tabla 1. Numero de pacientes con sepsis o shock séptico.

Unidad Cuidados Intermedios Hospital Nacional Almanzor
AguinagaAsenjo 2008-2013.

Diagnéstico n=313 %
SEPSIS 226 72,2
SEPSIS SEVERA 20 6,39
SHOCK SEPTICO 67 21,4

De los pacientes que participaron en el estudio, 226 (72,20%)
tuvieron como diagnostico sepsis, mientras que un 21,41% su
diagnéstico fue shock séptico y un 6,39% sepsis severa.

Tabla 2. Numero de pacientes con sepsis o shock séptico,
segun sexo Unidad Cuidados Intermedios Hospital Nacional
Almanzor Aguinaga Asenjo 2008-2013.

Sexo n=313 %
F 138 44,09
M 175 55,91

Tabla 3. Foco infeccioso de la sepsis y/o shock séptico.
Unidad Cuidados Intermedios Hospital Nacional Almanzor
AguinagaAsenjo 2008-2013.

Foco Infeccioso n %
RESPIRATORIO 159 50,8
ABDOMINAL 71 22,68
RESPIRATORIO Y URINARIO 21 6,71
ABDOMINAL Y RESPIRATORIO 15 4,79
URINARIO 13 4,15
DERMICO 12 3,83
DERMICO Y RESPIRATORIO 7 2,24
OBSTETRICO 4 1,28
ABDOMINAL Y URINARIO 3 0,96
DERMICO Y URINARIO 3 0,96
SISTEMA NERVIOSO CENTRAL 2 0,64
ABDOMINAL Y DERMICO 1 0,32
RENAL 1 0,32
TORACICO 1 0,32
Total 313 100

El foco respiratorio fue la principal causa de sepsis y shock
séptico, seguido del foco abdominal. Las co-morbilidades HTA
y nefropatias estan asociadas a tener un mayor nivel de
lactato en los pacientes con sepsis.

Tabla 4. Co-morbilidades asociadas en los pacientes con
sepsis 0 shock séptico. Unidad Cuidados Intermedios
Hospital Nacional Alimanzor Aguinaga Asenjo 2008-2013.

Co-morbilidad n=313 %
HTA 170 54,31%
Diabetes Mellitus 74 23,64%
Nefropatias 69 22,04%
ACV 37 11,82%
Neoplasia 12 3,83%
Hepatopatias 6 1,92%
Hipotiroidismo 4 1,28%
IMA 3 0,96%
Epilepsia 2 0,64%
Hipertiroidismo 1 0,32%
TBC 1 0,32%
Asma 0 0,00%

Tabla 5. Niveles de lactato sérico (mmol/L) medido en sangre
arterial en los pacientes con sepsis 0 shock séptico. Unidad
Cuidados Intermedios Hospital Nacional Almanzor Aguinaga
Asenjo 2008-2013.

Nivel Lactato (grupos) N=313 %
<2 mmol/L 69 22,04
2-4 mmol/L 156 49,84
>4 mmol/L 88 28,12

Tabla 6. Mortalidad a 30 dias de los pacientes con sepsis y
shock séptico. Unidad Cuidados Intermedios Hospital
Nacional Almanzor Aguinaga Asenjo 2008-2013.

Mortalidad (30dias) n %
Si 85 27,2
No 228 72,8

Tabla 7. Caracteristicas epidemiolédgicas y clinicas de los
pacientes con sepsis y shock séptico en relacién a los niveles
de lactato. Unidad Cuidados Intermedios Hospital Nacional
Almanzor Aguinaga Asenjo 2008-2013.
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Caracteristicas n % n % n % P
Diagnéstico
Sepsis 58 18,50% 119 38,00% 49 15,70%
Sepsis Severa 6 1,90% 12 3,80% 2 0,60% 0,001
Shock Séptico 5 1,60% 25 8,00% 37 11,80%
Hipertension Arterial
No 44 14,10% 67 21,40% 32 10,20% 0,002
Si 25 8,00% 89 28,40% 56 17,90%
Nefropatias
No 59 18,80% 132 42,20% 53 16,90% 0,001
Si 10 3,20% 24 7,70% 35 11,20%
Mortalidad (30dias)
Si 0 0,00% 19 6,10% 66 21,10%
No 69 22,00% 137 43,80% 22 7,00% 0,001

En esta tabla, podemos observar que las comorbilidades:
HTA, Nefropatias, estan asociadas a tener mayores niveles
de lactato en casos de sepsis y shock séptico (p<0,05), la
mortalidad esta asociada a mayores niveles de lactato. A
mayor nivel de lactato, mayor mortalidad (p<0,05).

Tabla 8. Porcentaje de Mortalidad segun niveles de Lactato
Sérico en los pacientes con sepsis y shock séptico segun nivel
de lactato. Unidad Cuidados Intermedios Hospital Nacional
Almanzor Aguinaga Asenjo 2008-2013.

Mortalidad (30dias)
Nivel Lactato

Si No N° %
<2 mmol/dl 0 69 0/69 0%
2-4 mmol/dI 19 137 19/156 12,17%
>4 mmol/dI 66 22 66/88 75%

La presente tabla observamos que la mortalidad a 30 dias en
paceintes con lactato > 4 es de 75 %, comparada con la
mortalidad de los pacientes con lactato < 2, donde la
mortalidad fue de 0% . Existie asociacién entre los niveles de
lactato y la mortalidad.
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S |
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Grafico 1: Sobrevida de los pacientes en UCIN, con sepsis y
shock séptico segun Niveles de lactato.

En este grafico podemos apreciar que existen diferencias
estadisticamente significativas (Log Rank <0,05) entre las
curvas de sobrevida segun los niveles de lactato. Se valoro
estas diferencias estadisticamente significativas entre las
curvas de sobrevida segun niveles de lactato con la prueba de
Log-Rank.

it

DISCUSION

En nuestro estudio se encontré que el 28,12% de los
pacientes con sepsis y shock séptico (88 pacientes)
presentaron un nivel de lactato mayor a 4 mmol/L, de los
cuales 66 (75%) fallecieron (Tabla 8), el 22,04% de pacientes
con sepsis y shock séptico (69 pacientes) presentaron un nivel
de lactato menor de 2 mmol/L, de los cuales ninguno fallecié y
156 pacientes (49,84%) presentaron un nivel de lactato entre
2-4 mmol/L de los cuales 19 (12,17%) fallecieron. Al relacionar
los valores de lactato y la sobrevida, encontramos que existen
diferencias estadisticamente significativas entre las curvas de
sobrevida segun los niveles de lactato, correspondiendo que a
mayor nivel de lactato, menor sobrevida y viceversa. (Grafico
1). Estos resultados son explicables, debido a que siendo el
lactato sérico un indicador del estado de perfusiéon de los
tejidos en pacientes criticamente enfermos, a mayor estado
de hipoperfusién, mayor nivel de lactato sérico y mayor riesgo
de mortalidad si no se adoptan precozmente medidas
terapéuticas encaminadas a mejorar el estado perfusion
tisular, tal como lo sefiala Rivers en su protocolo de manejo de
Sepsis 'y Shock Séptico.

Varios estudios han demostrado el valor pronostico de los
niveles de lactato, como el estudio de Trzeciak y cols, que
analizaron los niveles de lactato sérico en mas de 1,100
pacientes en estado critico, encontrando que un nivel > 4
mmol/L es altamente especifico (89-99%), para predecir
mortalidad en la fase aguda”. En otro estudio realizado por
Shapiro se tomaron pacientes con sospecha de infeccién que
llegaban al Servicio de Urgencias y plantearon la hipétesis
que los niveles iniciales de lactato pudiesen predecir la
mortalidad, y encontraron una tasa de mortalidad de 28.4%
con valores >4 mmol/L, en comparacién a un 9% para lactatos
entre 2.5 -4 mmol/Ly 4% para lactatos < 2.5 mmol/L, con una
especificidad de 92% ®. Estos resultados guardan relacion
con nuestro estudio que segun lo mostrado en la Tabla 8, a
mayor valor de lactato (>4 mmol/L) mayor mortalidad. Estos
resultados son explicables, debido a que siendo el lactato
sérico un indicador del estado de perfusion de los tejidos en
pacientes criticamente enfermos, a mayor estado de
hipoperfusion, mayor nivel de lactato sérico y mayor riesgo de
mortalidad, sino se adoptan precozmente medidas
terapéuticas encaminadas a mejorar el estado perfusion
tisular, tal como lo sefiala Rivers®” en su protocolo de manejo.

Finalmente segun nuestro estudio se observd que existe
asociacion entre los niveles de lactato y mortalidad en los
pacientes con sepsis y shock séptico, ademas existen
diferencias estadisticamente significativas entre las curvas de
sobrevida segun los niveles de lactato. Se ha valorado estas
diferencias estadisticamente significativas entre las curvas de
sobrevida segun niveles de lactato con la prueba de Log-
Rank, determinado que a mayores niveles de lactato (> 4),
menor tiempo de sobrevida, sino se instalan medidas
terapéuticas tempranas encaminadas a mejorar el estado
hemodinamico y de perfusion a los diferentes tejidos y
o6rganos. (Grafico 1).

Debido a que en la sepsis severa y el shock séptico el periodo
de ventana para la intervencion es corto y el tratamiento debe
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instalarse lo mas pronto posible para controlar el origen de la
infeccion y restaurar la homeostasis hemodinamica, y ante
nuestros hallazgos, podemos concluir que niveles de lactato
sérico > a 4 mml/l se corresponde con un elevado pronéstico
de mortalidad (de 88 pacientes que presentaron lactato sérico
> 4, fallecieron 66, equivalente al 75 %,) por lo que se
constituye en un marcador de mortalidad en UCIN del HNAAA
para la principal causa de muerte en pacientes con shock
séptico o sepsis severa.

Recomendamos realizar estudios de cohorte y multicéntricos,

que nos permiten prevenir, corregir, y controlar diferentes
sesgos y examinar las relaciones epidemioldgicas en un
contexto mas controlado. También seria conveniente ampliar
el presente estudio, para calcular la Depuracion del Nivel de
Lactato, medido en diferentes horas, como una manera de
valorar la efectividad de las medidas terapéuticas instaladas
enlos pacientes con Sepsis y Shock Séptico.
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