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Antecedentes

La osmolaridad sérica
El balance y los desequilibrios del agua y electrolitos tienen una posicidon destacada en el

estudio de las ciencias clinicas. La mayoria de las ecuaciones en lo que respectan a este
campo han sido deducidas tomando como base el fendémeno de ésmosis. (1,2) La difusién
neta de moléculas de agua debido a la diferencia en las concentraciones de solutos es
llamada dsmosis del agua. La presidn osmdtica es proporcional al nUmero de particulas
impermeables (moléculas o iones) en lugar de su masa. Esto significa que los solutos con
peso molecular o idnico diferentes cambian el potencial quimico del agua y causan dsmosis
en la misma medida. Los iones toman parte en la dsmosis como no electrolitos
independientemente de sus cargas. Asi, un mol de glucosa con un peso molecular de 180
tiene el mismo efecto que 23 g de sodio y 40 g de calcio. Osmol es el nimero de moles de
un compuesto quimico que contribuyen a la presidn osmodtica de una disolucién.
Asumiendo una disociacién del 100%, un mol de glucosa, NaCl y CaCl es uno, dos y tres

osmoles respectivamente. (2)

En el sistema internacional de medidas, molaridad es una unidad de concentracién, pero
normalidad y osmolaridad también es usada. Las unidades de molaridad, normalidad y
osmolaridad son las mismas para una particula simple en solucidn. (3) Puesto que multiples
compuestos forman parte de los fluidos del cuerpo, es necesario expresar la concentracion

total en base a una propiedad coligativa de la solucion; la osmolaridad. (4)

En el plasma de la sangre, el término osmolaridad y osmolalidad son discretamente distintos
por la presencia de lipidos y proteinas. Los lipidos y las proteinas ocupan volumen y
disminuyen el volumen del medio acuoso. La osmolalidad del plasma esta relacionada a la

osmolaridad en base al contenido de agua del plasma:

Osmolalidad: osmolaridad/agua del plasma = Osmolaridad/0.93
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El contenido de agua del plasma normalmente es alrededor de 0.930 kg de agua por litro
de plasma. El contenido de agua en el plasma esta disminuido ante el estrés, hiperlipidemia
e hiperproteinemia. (13, 18) La osmolalidad es una de las propiedades coligativas de las
soluciones, siendo asi, todos los solutos del plasma deben ser considerados para calcular la
osmolalidad total del plasma. Esto significa que cada término en la ecuacién debe ser
corregido por su coeficiente osmético y contenido de agua en plasma. Electrolitos, no
electrolitos organicos y coloides son los principales tipos de solutos encontrados en los

fluidos bioldgicos. (5, 6)

La concentracion total de osmoles en plasma es determinada bdsicamente por los 5
osmoles principales: Na, Cl, HCO3, glucosa y urea. Solo sodio, glucosa y urea requieren ser
calculados. Glucosa y urea contribuyen en menor medida a la osmolalidad del plasma, asi
gue su correccién en base al agua plasmatica no modificard la ecuacidn. Excepcién es en el
estado de hiperglucemia y uremia, aun asi, la correccion no excedera la unidad. El
coeficiente osmatico de las sales de sodio (0.93) es compensada por el contenido de agua

en plasma (0.93).

Existen multiples férmulas empiricas para calcular la osmolaridad. Se ha confirmado que la
féormula mas simple conocida como ecuacion de Worthley, es la mejor para calcular la

osmolalidad:

Posm=2[Na] + Glucosa (mg/dl)/18 + BUN (mg/dl)/2.8 (7, 8,9)

La medicion de la osmolalidad sérica es una evaluaciéon importante y una buena
herramienta de laboratorio para la toma de decisiones. Todo el proceso homeostatico es
propenso a alteraciones inducidas por diferentes enfermedades. (10) La sed y la secrecién
de hormona antidiurética son el mayor estimulo para el mantenimiento del balance
hidroelectrolitico, controlado por un mecanismo de retroalimentacion regulado por el
hipotalamo, la neurohipdfisis y los rifiones. (11) La hipernatremia es asociada con un rango
de mortalidad elevado, generalmente debido al déficit de la ingesta de liquidos, como en Ia

restriccion severa de liquidos, ingesta excesiva de sodio o la administracién iatrogénica de
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solucion hiperosmolar. (12) También ocurre en las pérdidas aumentadas de agua o fluidos
hipotdnicos (diabetes insipida), por la falta de sensibilidad a la HAD en la nefrona, por el uso
de drogas antagonistas de la HAD, en presencia de diuresis osmdtica (hiperglucemia
importante e hipercalcemias) o por pérdidas extra renales de agua o liquidos hipotdnicos
(vémitos prolongados, hiperventilacién pulmonar, diarrea prolongada). Medir la

osmolalidad sérica contribuye a definir la etiologia en estas circunstancias. (12,13)

De la misma manera, es de gran utilidad en el manejo de otro tipo de alteraciones, ayuda
en el diagndstico de hiperglucemias, insuficiencia adrenal, terapia con soluciones
hipertdnicas en lesiones neuroldgicas, incluso en el ejercicio fisico. Cuando no existe la
posibilidad de medicién de la osmolaridad sérica en el laboratorio, diversas férmulas
pueden ser aplicadas que tienen una buena correlacién con la clinica y una medicién

efectiva. (14)
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Osmolaridad e inflamacion

Osmolaridad sérica como medidor de resultados
Mudltiples estudios han reportado que la mediciéon de la osmolalidad plasmatica es una

importante herramienta de laboratorio, especialmente en el paciente critico. (15)

La hiperosmolaridad ha sido asociada con alta mortalidad en algunos pacientes, como en

aquellas victimas de trauma y pacientes de terapia intensiva.

Asi mismo, se ha encontrado que existe una asociacion entre los cambios de la osmolalidad
plasmatica con la mortalidad en el hospital en multiples diagndsticos, ademas de una
evolucion en general desfavorable. (16, 17) De manera independiente, existe una

asociacion significativa para la mortalidad y variables como nitrégeno ureico y glucosa.

En base a lo investigado por Oz y colaboradores en Turquia, desarrollaron un andlisis
estadistico en pacientes con embolismo pulmonar agudo, encontraron una correlacién
positiva entre la elevacién de los niveles de osmolalidad plasmatica y la mortalidad en el
paciente hospitalizado, elevando esta posibilidad hasta en 3.6 veces. También encontraron
mayor probabilidad de desarrollar eventos de asistolia, hipotension y shock cardiogénico.

(18)

Yagi y colaboradores, demostraron que los niveles de osmolalidad plasmasticos elevados
estaban asociados con fuga de liquidos a nivel pulmonar extravascular y alta mortalidad
intrahospitalaria en pacientes criticos. También parece existir una correlacién positiva para
los aumentos en la osmolalidad plasmatica y la funcidon pulmonar, principalmente
disminucion del volumen espiratorio forzado en un segundo y de la capacidad vital forzada.
(19, 20) Esta misma correlaciéon se encontrd en paciente con falla cardiaca y sindrome

coronario agudo.
Holtfretery Bandt realizaron un estudio retrospectivo observacional en diferentes

poblaciones (2006) comparando 16 examenes rutinarios de laboratorio y clinicos contra
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escala de severidad APACHE y SOFA score para obtener su valor como predictores de
mortalidad durante la estancia hospitalaria en pacientes admitidos a terapia intensiva. La
conclusién final incluyd a la osmolaridad sérica elevada como factor de riesgo para mayor

mortalidad del paciente gravemente enfermo. (26)

Nicholson y Bennett (2012) investigaron si la osmolaridad sérica calculada al momento del
ingreso al servicio de urgencias, sola o en combinacidon con otras variables podrian
identificar a pacientes con una mayor probabilidad de morir durante la hospitalizacién en
los siguientes 30 dias. Al culminar la investigacién, concluyen que la osmolaridad sérica a la
admision es predictiva de mortalidad durante los siguientes 30 dias en pacientes con
patologia aguda, con la mayor mortalidad observada en aquellos rangos de 280 a 298.
Ademas, aquellos pacientes con osmolaridad sérica alterada que sobrevivieron al evento
agudo, mostraron tiempo de estancia mayor. El principal motivo por el que la osmolaridad
puede tener este efecto no esta bien definido, este puede ser ejercido directamente por la
hiperviscosidad de las secreciones respiratorias o puede simplemente reflejar disfuncion
organicay/o pérdida de las funciones homeostaticas para la sal, glucosa y urea en particular.

(25)
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Planteamiento del problema

Hipotesis de investigacion:

Existe una relacidn significativa entre el valor de la osmolaridad sérica y la severidad de la
enfermedad, asi como del resultado al egreso en la poblacién de pedidtricos criticos

enfermos.

Justificacion

El valor predictivo de la osmolaridad sérica ha sido estudiado en diferentes contextos en la
poblacién de adultos con distintas patologias. A pesar de los resultados obtenidos en
multiples estudios, hasta el momento no es posible generalizar este concepto para todas

las sub-poblaciones de pacientes criticos, tal es el caso del paciente pediatrico.

Mudltiples autores proponen diversas hipdtesis en torno de la osmolaridad sérica, algunas
de ellas como marcador de severidad, factor prondstico y riesgo de mortalidad. Estas y otras
tantas propuestas motivan al estudio de la osmolaridad sérica en el paciente pediatrico y

su comportamiento en diversas alteraciones fisiopatoldgicas.

La investigacion planteada contribuird a definir si la osmolaridad sérica puede ser utilizada
como herramienta barata, accesible y confiable en la valoracién del pediatrico critico

enfermo.
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Objetivo primario:

Analizar la relacion entre los valores de la osmolaridad sérica y escalas de prondstico y

severidad en la poblacién de pediatricos criticos enfermos.

Objetivos secundarios:

1. Analizar la relacion existente entre valores de osmolaridad sérica y necesidad de
ventilacion mecanica.

2. Analizar la relacidn existente entre valores de osmolaridad sérica y dias de estancia
en cuidados intensivos pediatricos.

3. Analizar la relacién existente entre valores de osmolaridad sérica y necesidad de

apoyo con aminas.

4. Determinar el valor de la osmolaridad como reactante de fase aguda.
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Viabilidad de la investigacion

La investigacion es viable puesto que se cuentan con los recursos necesarios para llevarla a
cabo. Se sometera a la aprobacion de los profesores del departamento de medicina critica
pedidtrica y a la autorizacion del comité de ética de nuestra institucion con el fin de
constatar que el objetivo y plan de realizacion cuenta con todas las consideraciones éticas

universales.

Al ser de cardcter retrospectivo, se recopilard la informacién del expediente clinico de los

pacientes que cumplan con los criterios de inclusion.

Por otro lado, bajo el respaldo del articulo 17 de la Ley General de Salud no se ameritara de

ningun consentimiento informado al ser este estudio de riesgo nulo.
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Consecuencias de la investigacion

Se pretende obtener de la investigacion una herramienta que permita estimar el grado de
severidad y resultados al valorar a los pacientes criticos pediatricos. Ademas, seria una
herramienta que no genere altos costos, de facil alcance y complementaria al resto de

valoraciones y scores realizados.

Nos permitird abrir la puerta a otras interrogantes, tal es el caso de si la variable a estudiar
se comporta también como un reactante de fase aguda a través de la evolucion de la

enfermedad del paciente en la sala de cuidados criticos pedidtricos.
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Material y métodos

Tipo de diseino
Retrospectivo descriptivo.

Criterios de inclusion
1.- Pacientes que ingresaron a unidad de cuidados intensivos pediatricos en el periodo del

1 marzo del 2019 al 30 de abril del 2020.

2.- Edad 1 mes a 16 afios de edad cumplidos.

Criterios de eliminacion

1.- Expediente clinico incompleto
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Variables por estudiar
Edad: Se tomard del expediente clinico la edad en meses y afios, se agruparan en base a

intervalos de clase para su analisis. Variable cuantitativa continua.

Sexo: Es el género al que pertenece el individuo, se extraerd del expediente clinico. Variable
cualitativa nominal, se medira en forma dicotomica como hombre/mujer segun

corresponda.

Diagndstico: Se considerara el diagndéstico que motivé el ingreso a la unidad de cuidados
criticos pediatricos proveniente del expediente clinico. Variable cualitativa nominal. Se
incluird en las siguientes agrupaciones: patologia respiratoria, patologia sistema nervioso
central, patologia infecciosa, patologia trauma-quemado, patologia quirdrgica, patologia

onco-hematoldgica.

PRISM: Se extraerda del expediente clinico la puntuacién de la escala predictora de

mortalidad PRISM (Pediatric Risk of Mortality). Variable cuantitativa continua.

PELOD: Se extraerd del expediente clinico la puntuacion de la escala de severidad PELOD

(Pediatric Logistic Organ Dysfunction). Variable cuantitativa continua.

Dias de estancia: A partir del expediente clinico, se registrara de acuerdo a los dias de
estancia totales desde la fecha de ingreso a la terapia hasta el egreso. Variable cuantitativa

continua.

Intubacion orotraqueal: Se registrara la necesidad de ventilacién mecanica durante su

estancia hospitalaria segun el expediente clinico. Variable cualitativa dicotdmica, si/no.

Apoyo aminérgico: Se registrard la necesidad y tipo de apoyo aminérgico en base la
necesidad de apoyo aminérgico sobre receptores alfa, beta o ambos durante su estancia
hospitalaria seglin el expediente clinico. Variable cualitativa nominal, 0) ninguno, 1)
necesidad de inotrdpicos, 2) necesidad de norepinefrina, 3) vasopresina, 4) inotrépico y

norepinefrina, 5) todos.
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Osmolaridad sérica: Se calculard la osmolaridad sérica a partir de la férmula
(2*Na)+(Glucosa/18)+(BUN/2.8) con los valores extraidos del expediente clinico. Variable

cuantitativa continua.

Lactato: Se extraerd de la primera gasometria al ingreso a la unidad de cuidados criticos

pediatricos el valor del lactato en mmol/I. Variable cuantitativa continua.

Leucocitos: Se extraerd de la primer citometria hematica al ingreso a la unidad de cuidados

criticos pediatricos el valor de leucocitos por mm3. Variable cuantitativa continua.

Proteina C reactiva: Se extraera del expediente clinico el valor de PCR al ingreso a la unidad

de cuidados criticos pediatricos. Variable cuantitativa continua.
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Descripcion del diseiio
Revisidn de los expedientes clinicos de pacientes de 1 mes a 16 afos de edad cumplidos

que ingresaron a la unidad de cuidados criticos pediatricos del Hospital Universitario “Dr.
José Eleuterio Gonzalez" en el periodo comprendido entre el 1 de marzo del 2019 y 30 de

abril del 2020.

Con los datos obtenidos, se llevara a cabo un andlisis estadistico descriptivo e inferencial.

Tamaiio de la muestra
El tamafo de la muestra estard comprendido por todo el universo de expedientes clinicos

que cumplan con los criterios de inclusién ademas de no cumplir con los de exclusién, en el

periodo de tiempo considerado.
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Analisis estadistico

El analisis de datos se llevara a cabo en el paquete estadistico IBM SPSS Statistics for

Windows, Version 27.0. IBM Corp.

En la estadistica descriptiva se reportaran frecuencias y porcentajes para variables

cualitativas, y medidas de tendencia central y dispersidon para las variables numéricas.

En la estadistica inferencial, se realizard la prueba de bondad Kolmogorov-Smirnov (K-S) la
cual evaluara la distribucién normal de todas las variables numéricas (mayor a 50 datos

recolectados).

Se llevara a cabo el analisis de riesgos y la comparaciéon de variables con pruebas
paramétricas y no paramétricas dependiendo del tipo de variables.

Para buscar correlacion entre las variables cuantitativas se utilizard el Coeficiente de
Correlacion Rho de Spearman para valores no paramétricos. Asi mismo, se utilizara para la
busqueda de correlacidn entre una variable categérica y una variable cuantitativa.
Posteriormente, se realizard un analisis ROC para definir el punto de corte ideal para la
osmolaridad sérica al ingreso como predictor de mortalidad en el paciente hospitalizado.
La significancia estadistica se fijé en un valor de p = 0.05.

Para determinar el papel de la osmolaridad sérica como factor prondstico y/o de riesgo se
sometera el conjunto de datos relacionados a la variable en estudio a regresidn logistica

multivariada.
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Confidencialidad de la informacion

La informacién obtenida de los expedientes clinicos se hard respetando la privacidad de

todos y cada uno de los pacientes.

El registro de la informacién se llevara a cabo por medio de folios en el documento
correspondiente a la base de datos, el cual estard debidamente guardado por los

investigadores principales.

El acceso a la base de datos sera Unico y exclusivo por parte del personal capacitado para el

analisis de dicha informacion.
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Resultados

Caracteristicas de la poblacion estudiada.
El estudio incluyé un total de 96 pacientes que cumplieron con los criterios

previamente sefialados. Se eliminaron 16 pacientes que no cumplieron con los
criterios de inclusion. La edad media fue de 4.3 afios con una desviacion estandar
de +/- 4.8 afios. De todos, 41 correspondieron al sexo femenino (43%) y 55 al sexo
masculino (57%) (tabla 1). Se establecieron grupos de edad para su estudio en base
a intervalos de clase, quedando de la siguiente manera: menor a 3 afos, 3 a 5.5
afos, 5.5 a 8 afios, 8 a 10.5 afios y mayores a 10.5 afios; encontrandose con el
predominio en aquel grupo menor a 3 afios de edad representado por 58 pacientes
(60%) y en segundo lugar aquellos de mas de 10.5 afios (18%)., guardando los

previos una distribucién anormal (gréafico 1).

Frecuencia | Porcentaje

Femenino 41 42.7%
Masculino 55 57.3%
Total N=96 100%
. Edad |
Media 4.3 afios
Mediana 2 afios
Maoda 12 afios
DE +/-4.8
afios
Minimo 1 mes
Maximo 15 afios

Grupos de edad
Frecuencia | Porcentaje

<3anos 58 60.4%
3 ahos-5.5 afos 8 8.3%
5.5 afos—8 afios 9 9.4%
8 afos-10.5 afos 4 4,2%
10.5= 17 17.7%
Total MN=56 100%
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Pacientes

Los pacientes incluidos en el presente trabajo se dividieron para su andlisis en grupos de
acuerdo a la patologia presentdndose con mayor frecuencia aquellos que padecian una
patologia quirdrgica con 31 (32%), en segundo lugar aquellos con patologia respiratoria con

22 (23%) y finalmente, aquellos con una patologia onco-hematoldgica con 20 pacientes

(21%) (tabla 2, grafico 2).

21
V1.1 Mayo 2020



Tipo de patologia

Frecuencia | Porcentaje
' Respiratoria 22 22.9%
Quirdrgica 31 32.3%
Infecciosa 2 2.1%
— Oncohematolégica 20 20.8%
Sistema nervioso 13 13.5%
central
Trauma/Quemados 8 8.3%
Total 96 100%

Tabla 2. Distribucién de la poblacion estudiada por tipo de patologia.

Grafico 2. Distribucion de los pacientes por patologia.

ma/Quemado

Respiratoria

Oncohematologica

Quirurgica

Infecciosa
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Analisis de las variables cualitativas

Posteriormente, se realizd el anadlisis descriptivo de las variables cualitativas para cada
grupo de patologias. Las variables cualitativas a estudiar fueron: necesidad de aminas,
necesidad de ventilacién mecanica, dias de estancia en la terapia intensiva, destino al
egreso. La necesidad de soporte con aminas, en caso de utilizarlas se separd por grupos en
relacién al nimero de agentes aminérgicos en los siguientes grupos: sin aminas, igual o dos
aminas (terapia de shock refractario a volumen), o mds de dos (terapia de shock refractario
a aminas). Se registro la necesidad o no de ventilacion mecanica. En relacion a los dias de
estancia en terapia intensiva, se separd en cuatro grupos siendo estos: menor a 72 horas, 3
dias a 7 dias, 7 a 21 dias y, mdas de 21 dias. El destino se considerd en base al egreso a

hospitalizacién o defuncién. Se anexan los resultados resumidos en la tabla 3.
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Descripcion de variables cualitativas.

|

Respiratoria  Quirurgica Infecclosa  Oncohematologica Trauma/quemados Total
mmmmm“ n=96
Soporte con aminas
0 8 10 1 5 7 4
</=2 14 21 1 11 5 4
>2 0 0 0 4 1 0 96
i 16 25 1 10 9 6
No f 6 1 10 4 2 96
Estancia UCIP
<72 horas 8 12 0 5] 5 2
3 dias-7 dias a g 0 3 4 2
7-21 dias 6 8 2 10 3 3
> 21 dias 4 2 0 1 1 1 96
. oen__________
Hospitalizacién 18 27 2 14 9 8
Defuncidn Fil 4 0 6 4 0 96

Tabla 3. Analisis descriptivo de variables cualitativas.
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Analisis de las variables cuantitativas

Las variables cuantitativas a estudiar fueron la osmolaridad sérica al ingreso, niveles de lactato al ingreso, niveles de leucocitos al

ingreso, conteo plaquetario y nivel de proteina C reactiva. Se anexa los resultados en la tabla 4 con sus respectivos valores minimo,

maximo, media aritmética y desviacidn estandar (tabla 4).

Descripcion de variables cuantitativas.

Osmolaridad sérica al
ingreso

Desviacién
estandar

Lactato al ingreso

Leucocitos al ingreso

Cifra de plaquetas
Proteina C reactiva

326.50 289.5 +/-11.30
0.50 15.00 3.0 +/-3.4
03 62,000 12,900 +/- 8,700
1, 800 637,000 242, 568 +/- 145, 000
0 30.8 6.2 +/-7.4

Tabla 4. Analisis descriptivo de variables cuantitativas de la poblacién general de pacientes hospitalizados.
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Caracteristicas de la poblacion sobrevivientes vs. No sobrevivientes.
Analisis descriptivo de variables cualitativas categoricas

Se dividié a la poblacién para el andlisis descriptivo en dos grupos correspondientes a los
sobrevivientes y los no sobrevivientes con 78 y 18 pacientes respectivamente. El sexo
predominante para los sobrevivientes fue el masculino con 48 pacientes y 30 pacientes para
el sexo femenino (38.5% y 61%), para aquellos que no lograron sobrevivir el predominio fue
el sexo femenino con un 11% (61%) y 7 del sexo masculino (39%). En relacion a los grupos
de edad para los sobrevivientes predominaron aquellos menores a 3 afios con 49 pacientes
(63%). Para los no sobrevivientes, el grupo mas representativo fue de igual manera aquellos
menores a 3 afnos con el 50% de su poblacién. La necesidad de ventilacién mecanica
predomind en ambos grupos con el 65% para los sobrevivientes y el 89% para los no
sobrevivientes. En relacién al apoyo con aminas, muestra predominio en el grupo de
sobrevivientes aquellos que no ameritaron aminas con un 42% de los pacientes, el 32%
amerito solo de apoyo inotrépico. De manera contraria, para el grupo de no sobrevivientes
se encontré en primer lugar el grupo de 2 aminas (inotrépico y vasopresor) con 8 pacientes
(44%), en segundo lugar, se encuentran los grupos con inotrépico y refractario a aminas con

4 pacientes (22%) cada uno de ellos (tabla 5).
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Sobrevivientes |No sobrevivientes
(n=78) (n=18)
Sexo Femenino 30(38.5%) 11(61.1%)
Masculino 48(61.5%) 7(38.9%)
< 3afos 49 (62.8%) 9(50%)
= o] 0,
Edad en 3-55 ar:os 8(10.3%) 0
afios 5.5 - 8 afos 6(7.7%) 3(16.7%)
- o o,
8-10.5 aﬂnos 4(5.1%) 0 Tabla .
> 10.5 anos 11 (14.1%) 6(33.3%) Caracteristicas
Con VM 51 (65.4% 16(88.9%) clinicas y
VM - demogréficas
SinVM 27 (34.6%) 2(11.1%) en
Sin aminas 33 (42.3%) 2(11.1%) sobrevivientes
i o, 0 Yy no
AT Inotropismo 25 (32.1%) 4(22.2%) cobrevivientes
T Vasopresor 4(5.1%) 0 (cualitativas
Inotropismo y vasopresor | 15 (19.2%) 8(44.4%) categdricas)
Refractario a aminas 1(1.3%) 4(22.2%)



Para el andlisis de las variables cuantitativas en pacientes sobrevivientes y no
sobrevivientes, se reportan los valores correspondientes a la media aritmética, asi como la
desviacidn estandar para cada uno de ellos. Se anexan los resultados correspondientes al

analisis mencionado en la tabla 6.

Sobrevivientes No sobrevivientes
(n=78) (n=18)
Osmolaridad 282.2 (DE 8.7) 294.5 (DE 18.4)
Lactato 2.4(DE 2.4) 5.9 (DE 5.4)
Leucocitos 13, 060 (DE 8.7) 12, 200 (DE 8, 900)
Plaquetas 253, 000 (DE 146,000) | 197, 300 (DE 134, 000)
Proteina C reactiva 5.8 (DE 7) 7.8 (DE 8.6)
PRISM 12 (DE 18) 15 (DE 7)
PELOD 7 (DE 7) 14 (DE 10)
Dias de estancia 8 (DE 8) 9 (DE 10)

Tabla 6. Caracteristicas clinicas y demograficas en sobrevivientes y no
sobrevivientes (cuantitativa).
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Analisis estadistico inferencial

Pruebas de bondad para las variables cuantitativas

Se realizo la prueba de bondad de Kolmogorov Smirnov para las variables cuantitativas y

por tratarse de una poblacién mayor a 30 sujeto a estudiar.

Se encontrd una distribucién anormal para todas las variables a estudiar (tabla 7).

Kolmogorov-Smirnov

Nivel de significancia

Osmolaridad sérica al ingreso 0.001
Lactato al ingreso 0.000
Leucocitos al ingreso 0.000
Cifra plaquetaria 0.014
Puntaje PRISM 0.000
Puntaje PELOD 0.000
Puntaje PRISM 0.000

Dias de estancia hospitalaria 0.000
Edad cumplida 0.000

p < 0.05 = Las variables no provienen de una distribucién normal.

Tabla 7. Prueba de normalidad para variables cuantitativas.

No guardan una distribucion normal.

25
V1.1 Mayo 2020



Anédlisis de correlacion osmolaridad sérica vs. PRISM/PELOD

Se realiz6 el analisis de correlacion para la variable de osmolaridad sérica contra las escalas de severidad y mortalidad
PRISM y PELOD encontrando una correlacion positiva para ambas variables con un coeficiente de correlacion de 0.630 y
significancia bilateral de 0.0001 para PRISM, 0.664 y significancia bilateral de 0.000 para PELOD (tabla 8).

Rho de Spearman

: PRISM PELOD

Osmolaridad sérica
Coeficiente de correlacion 0.630 0.664
Sig. (bilateral) 0.0001 0.000

7 7

Tabla 8. Correlacion de Spearman para PRISM y PELOD con
osmolaridad.
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Analisis de correlacién osmolaridad séricay severidad en base a distintos marcadores.

Se realizé un andlisis de correlacidon entre la osmolaridad sérica y las variables cualitativas, es decir, se buscd el coeficiente de

correlacién y nivel de significancia estadistica para la osmolaridad versus ventilacion mecanica, necesidad de soporte con aminas,

mortalidad y dias de estancia hospitalaria.

Para la ventilacién mecanica, la correlacién fue negativa con un valor de 0.226 y un valor de p=0.288, es decir, sin significancia

estadistica. De la misma manera, no hubo significancia estadistica para los dias de estancia, encontrandose un valor de p=0.739 y una

correlacién negativa de 0.72.

Al contrario, para las variables necesidad de soporte con aminas y mortalidad se encontraron valores estadisticamente significativos,

para la primera de ellas el grado de correlacion fue positivo con 0.575 y p=0.003; mortalidad 0.575 y p=0.003 (tabla 9).

Rho de Spearman
Osmolaridad sérica

Ventilacion mecanica Necesidad de soporte aminérgico Mortalidad Dias de estancia

Coeficiente de correlacion

-0.226

0.586

0.575

-0.72

Sig. (bilateral)

0.288

0.003

0.003

0.739

’

/

Tabla 9. Correlacion de Spearman para VMC, soporte con aminas, mortalidad y dias de estancia.
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Analisis de correlacién osmolaridad sérica y reactantes de fase aguda.

Para el analisis de correlacién entre osmolaridad sérica y reactantes de fase aguda
se encontré para el lactato una correlacion de 0.500 con un nivel estadisticamente
significativo de p=0.013. No existié significancia estadistica para el resto de las
variables. La correlacion fue positiva para los leucocitos (0.277) con un valor de
p=0.190, proteina C reactiva con una correlacion negativa de 0.48 y valor de
p=0.824 y para la cuenta de plaguetas una correlacién negativa de 0.285 con un
valor de p=0.177 (tabla 10).

Rho de Spearman

= = Lactato Leucocitos PCR HEGIEEN
Osmolaridad sérica
Coeficiente de correlacion 0.500 0.277 -0.48 -0.285
Sig. (bilateral) 0.013 0.190 0.824 0.177

7

Tabla 10. Correlacion de Spearman para osmolaridad y reactantes de fase
aguda.

Osmolaridad como predictora de mortalidad

Se realiz6 el analisis del area de la curva ROC y se determiné el area de bajo de la

curva, ademas se determind el punto de corte 6ptimo para la variable osmolaridad.

Se determiné como punto de corte 6ptimo un valor de 293 mOsm/L, alcanzando una
sensibilidad de 0.611, especificidad 0.295. El area bajo la curva fue de 0.595, IC
95% 0.404-0.786).

Se sometid a regresion logistica multivariada la variable osmolaridad sérica en
relacion a la mortalidad encontrando una asociacion con la mortalidad con valores
de osmolaridad sérica a partir de 293. Se determind un OR 3.2 (1.090-9.85) IC 95%
p=0.035 (grafico 3).
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Anédlisis de la curva ROC

Area debajo de la curva: 0.595
(0.404 - 0.786)
p=0.208
Sensibilidad 0.611
Especificidad 0.295
Punto de corte 292.7

Curva ROC
1,0

f

I
S R E— |

05

Sensibilidad

0.4 ’_

0.2

00
0,0 0.2

04 06 08 1,0
» 1 -Especificidad

Gréfico 3. Area debajo de la curva (anélisis ROC) para la
Osmolaridad plastica y mortalidad durante la hospitalizacion.
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Discusion
Los resultados de nuestro estudio respaldan las propuestas de multiples autores
respecto al potencial papel de la osmolaridad sérica como factor prondstico y de
mortalidad en la poblacion de pacientes criticos. Este estudio se limitd a la poblacion
de pacientes pediatricos criticos enfermos con el objetivo de analizar dicha
propuesta. Para el analisis inferencial inicial se realiz6 un estudio de correlacion
encontrandose con valores estadisticamente significativos, es decir, existe una
asociacion positiva moderada en base al coeficiente de correlacién; PRISM 0.630,
p=0.0001 y PELOD 0.664, p=0.000. De este analisis podemos inferir que a mayor
nivel de osmolaridad sérica, serdn mayor los puntajes en las escalas de severidad
y riesgo de mortalidad. Este dato coincide con lo reportado en la literatura de adultos
criticamente enfermos por Holtfreter y colaboradores al comparar diversas variables
bioquimicas, entre ellas la osmolaridad sérica contra escalas como APACHE y
SOFA, determinando la osmolaridad con un fuerte valor predictivo de severidad y

mortalidad, incluso mas alto que las escalas previamente mencionadas (25, 26).

De la misma manera, se encontré una correlacion positiva de grado moderado para
la osmolaridad sérica y la necesidad de utilizar aminas en el manejo del paciente
critico pediatrico (0.586, p=0.003), asi como para la mortalidad (0.575, p=0.003). No
existid significancia estadistica para la necesidad de ventilacion mecénica ni para la
duracién de la estancia hospitalaria. Al analizar la bibliografia existente en relacién
a la funcion cardiaca y pulmonar en enfermos criticos adultos, parece existir una
fuerte correlacion con el aumento de la osmolaridad y la liberacion de citocinas,
condicionando un estado pro inflamatorio sostenido con repercusién en diversos
organos y el funcionamiento de sus sistemas, asi Yagi, Kaneko y colaboradores
reportan en su estudio realizado en 2011 una asociacion positiva para el indice de
agua pulmonar extravascular y osmolaridad elevada, condicionando por un lado,
pérdida del volumen intravascular efectivo y por otro fuga venocapilar pulmonar con
la consecuente repercusion hemodinamica y ventilatoria. También Pogson y col.
(2008), determinaron la relacién y significancia estadistica de los valores elevados
de osmolaridad sérica y el decremento en el volumen espiratorio forzado y en la

capacidad vital forzada, explicando de manera parcial el declive en la funcién
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pulmonar de estos pacientes. Tomando este analisis comentado, la necesidad de
soporte aminérgico pudiera estar asociado a la alteracion de la volemia secundaria
a los cambios drasticos en la osmolaridad sérica, por otro lado, serd necesario
investigar mas en torno a la relacion con la necesidad de soporte ventilatorio (19,
20).

Nuestro estudio defiende el papel de la osmolaridad como marcador inflamatorio
basados en los estudios propuestos ya desde hace varios afios. La osmolaridad
sérica y la inflamacién se encuentran relacionadas muy cercanamente, sino es, que
son sinénimos segun lo encontrado por Schwartz, Guais y colaboradores, quiénes
indujeron una enfermedad inflamatoria intestinal utilizando diversos agentes
osmaticos (22, 23). Por otro lado, Abolhassani, Wertz y col. determinaron el
potencial de la hiperosmolaridad para elevacién de citocinas pro-inflamatorias, en
particular de la interleucina — 8. Partiendo de estas investigaciones, se decidi
realizar un analisis de correlacion para la osmolaridad sérica y diversos reactantes
de fase aguda de utilidad en el seguimiento del paciente critico pediatrico, con la
finalidad de valorar el uso de la osmolaridad como un reactante mas que permita
enriquecer la valoracion del paciente grave en la toma de decisiones, asi, nos
permitié6 encontrar una correlacion positiva moderada para el lactato, con un valor
de p=0.013. La cifra de leucocitos tuvo una correlacion positiva débil y solo con
tendencia a la significancia estadistica, de la misma manera que la cifra de
plaguetas, siendo ésta una correlacién negativa también débil con tendencia a la
significancia estadistica. Es probable que a mayor osmolaridad sérica mayor
leucocitosis y, de la misma manera, a mayor osmolaridad sérica mayor

trombocitopenia.

El andlisis de la curva y del area debajo de esta, permitié establecer el punto de
corte para mortalidad con un valor de 293mOsm/L, con un nivel de sensibilidad de
0.611 y especificidad de 0.295 y un area debajo de la curva de 0.595 (IC 95% 0.404-
0.786), esto coincide con lo encontrado por Shen y colaboradores (27) quienes
encontraron una fuerte relacion para la hiperosmolaridad sérica y el riesgo de

mortalidad, siendo en este estudio el punto de corte 300 mOsm/L. Curiosamente y
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con parcial relacion a nuestro estudio, los pacientes que padecian enfermedades
de tipo respiratorio no mostraron correlacion entre la osmolaridad sérica y el riesgo

de mortalidad.

El estudio de regresion logistica determiné que aquellos pacientes con una
osmolaridad sérica a partir de 296 mOsm/L tienen 3.2 riesgo mas veces de fallecer
por cada unidad de mOsm/L que se eleve esta variable con, un valor de p=0.035.
Otros estudios, como el publicado por Shen y colaboradores, reportan valores
parecidos para el OR que van desde 1.9 (IC 95%, 1.69-2.33) para valores de
osmolaridad de 310-319 mOsm/L hasta 4.45 (IC 95%, 3.58-5.53) para aquellos con

osmolaridad tan alta como 340 mOsm/L y mayor (27).

OR 3.2 IC 95% (1.090-9.85)
p=0.035

Los pacientes que tienen
osmolaridad sérica mayor a
296 mOsm/L tienen 3.2 veces
mas riesgo de fallecer por cada
unidad de mOsm/L.
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Conclusidn, fortalezas y limitaciones
Nuestro estudio muestra una correlacién positiva para la osmolaridad sérica y los scores

prondsticos de severidad y mortalidad PRISM y PELOD, de la misma manera la osmolaridad
sérica tiene una correlacion positiva al ser contrastado con las cifras de lactato y con
tendencia a la significancia estadistica para los valores de leucocitos y cuenta plaquetaria.
De la misma manera, se determiné 293 mOsm/L como el punto de corte 6ptimo para la
osmolaridad sérica como factor de riesgo de muerte, encontrandose una sensibilidad y
especificidad de 61% y 29% respectivamente. Se determind posteriormente que aquellos
pacientes con valores arriba del punto de corte tenian riesgo de hasta 3.2 veces mayor de
morir por cada unidad de mOsm/L. Mucha de la bibliografia reporta resultados compatibles
en la poblacién de adultos criticamente enfermos y la relacidon existente entre la
osmolaridad sérica y los scores prondsticos y de riesgo de mortalidad, pero curiosamente
existe evidencia controversial y un potencial campo de estudio para aquellos pacientes
correspondientes al grupo de patologia respiratoria. Nuestro estudio cuenta con grupos
pequefios de acuerdo al tipo de patologia al momento del ingreso, dichos grupos son muy
reducidos por lo cual descubrimos un drea de potencial interés en ampliar estos grupos y
analizarlos de acuerdo a la relacion entre la osmolaridad sérica y el tipo de patologia. Asi
mismo, hay un gran campo de interés en buscar la existencia de asociacién entre la
osmolaridad sérica, el riesgo de mortalidad o mal prondstico y el tipo de patologia que

motivé al ingreso.

Como se ha mencionado previamente, nuestro estudio muestra resultados favorables para
el uso de la osmolaridad sérica como una herramienta mas de inflamacidn en la fase aguda.
La evidencia actual explica la influencia de la hiperosmolaridad en las distintas fases de la
inflamacién mediante distintos mecanismos y a distintos niveles por lo cual, valdria la pena
para estudios posteriores ampliar los grupos en busqueda de analisis y resultados de mayor
significancia estadistica; de esta manera contariamos con una herramienta mas para el
abordaje integral al primer contacto con el paciente pediatrico grave, siendo ésta una
herramienta de uso comun, barata y de facil acceso practicamente en cualquier unidad

hospitalaria en la que se disponga de analisis bioquimicos que permitan cumplir con los
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valores minimos para la determinacion de la osmolaridad sérica mediante la ecuacién de

Worthley ya mencionada en la introduccion de esta bibliografia.

Hacen falta mas estudios y de mayor volumen al respecto de la osmolaridad sérica como
factor de prondstico y mortalidad en el paciente pedidtrico criticamente enfermo, asi como
de su papel como reactante de fase aguda. Se sugiere, usar siempre todos los recursos
disponibles para la valoracidn y beneficio del paciente pedidtrico enfermo, a mayor nimero

de cdlculos y pruebas que apoyen un diagndstico o decisién, menor posibilidad de errores.
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